






ГБОУ ДПО "Новокузнецкий государственный институт  
















АЗОТЕМИЧЕСКОЕ РАСПЯТИЕ МЕДИЦИНЫ 
И ДЕЗОРГАНИЗАЦИЯ ПОЧЕЧНЫХ ФУНКЦИЙ КАК 




























Разумов В.В.  Азотемическое распятие медицины и дезорганизация 
почечных функций как функциональная рекапитуляция.  
Новокузнецк, 2016. – 306 с. 
 
В монографии посредством использования данных эволюционной физиологии почки и зако-
номерностей её функциональной эволюции показано, что клинические представления о почечных 
процессах и функциях, их иерархии, а также приёмы изучения функциональной способности поч-
ки и оценки функциональных показателей в клинике не сообразуются с естественной историей 
развития почки как органа, в первую очередь, по регуляции осмотического гомеостаза. Поэтому 
рекомендации К/DOQI-2002 и Национальные рекомендации по хроническим болезням почек 
(ХБП) не содержат критериев начальных признаков нарушения почечных функций и ориентиро-
ваны на выявление контингента с уже продвинутыми функциональными расстройствами, пред-
ставляющего по большей части претендентов в недалёком будущем на заместительную почечную 
терапию.  
Показано, что проявления функциональной дезорганизации почки могут трактоваться как 
клинические эквиваленты этапов эволюционнного развития её функций, доступных выявлению 
клиренсовыми методами. Функциональная почечная дезорганизация отвечает понятию функцио-
нальной рекапитуляции, совершающейся совместно с эпителиально-мезенхимальной трансформа-
цией как одним из кардинальных механизмов развития нефросклероза и могущей также тракто-
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Фильтрационная (профильтровавшаяся, фильтруемая) фракция ингредиента в 100 
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K/DOQI 
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative – Инициатива качества лечения заболева-
ния почек 
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Величина канальцевой реабсорбции (реабсорбируемая фракция) ультрафильтрата (в 
% к 100 мл ультрафильтрата)  
TСН2О Транспорт (реабсорбция) осмотически свободной воды  
Uх Мочевая концентрация ингредиента х 
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ПГЕ2 Простагландин Е2 
РВВ  Аббревиатура Ф.И.О. автора монографии  
СД Сахарный диабет  
СКФ  Скорость клубочковой фильтрации  
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Отечественная медицина в конце XX века неожиданно для себя 
столкнулась с эпидемией хронической почечной недостаточности 
(ХПН), преподносящейся (эпидемия) как неотвратимо надвигающая-
ся космическая или геологическая катастрофа, отчасти уже состояв-
шаяся и остро обозначившая проблему потребности в широкой заме-
стительной почечной терапии (ЗПТ) трансплантацией почки или раз-
личными видами хронического диализа. Ещё в середине 80-х годов 
ХПН не виделась в таких масштабах, в каких она предстала теперь: 
заболеваемость – 41,8 и распространенность – 199,6 случаев/млн 
населения [14]. Отечественные нефрологические руководства по 
2000 год при доказательстве актуальности проблемы ХПН использо-
вали данные каких-нибудь штатов США, но не субъектов РФ [68, с. 
597]. 
И хотя в России за 2006-2011 гг. темпы ежегодного прироста 
больных, получающих ЗПТ, составляют 8,7-9,8%, что стабильно опе-
режает среднемировые значения, наша страна ещё продолжает суще-
ственно отставать от стран Западной Европы и США, в которых 
обеспеченность ЗПТ составляет от более 500-1870 больных/млн 
населения. Реальная потребность в ЗПТ в России превышает текущий 
уровень обеспеченности ею примерно в 3-4 раза. 
Возникшая проблема ХПН объясняется постарением населения, 
подверженного развитию не только гипертонической болезни (арте-
риальной гипертензии), сахарному диабету, подагре – известным 
кардинальными причинами вторичных нефропатий прошлого, – но и 
атеросклерозу, ожирению [230], хронической обструктивной болезни 
лёгких и другим состояниям с явлениями системного воспаления 
[246, 247, 257], часто называемого абнормальным; нарастанием в це-
лом среди населения доли лиц с сахарным диабетом, с врождёнными 
и генетическими нефропатиями, а также с прессингом на население 
массы нефропатогенных, как выяснилось, воздействий "человеческо-
го фактора" – курения, алкоголя, злоупотребления анальгетиками, 
лекарственной зависимости. К патогенным факторам причисляются 
также климатические условия, этническая принадлежность и генети-
ческие особенности популяции, характер и традиции питания, про-
фессиональные (производственные) вредности, воздействия поллю-
тантов. 
Однако обозначенные риски эпидемии ХПН не появляются в од-
ночасье. Так не существуют ли ещё другие причины экспансии ХПН 
и какая степень причастности к её появлению самой нефрологии, 
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считавшейся на протяжении всего минувшего столетия передовым 
рубежом медицины и умудрившейся, тем не менее, просмотреть 
надвигающуюся угрозу?  
А научное лидерство нефрологии среди остальных разделов ме-
дицины было бесспорным с самого начала её зарождения. Возникнув 
в первой трети XIX века из клинических наблюдений R. Bright, она 
сразу обратилась к сравнительному изучению уремии у человека, ис-
пользуя экспериментально вызванные у крупных животных анефри-
тические состояния, тем самым на несколько десятилетий опередив 
официальное появление экспериментальной физиологии. 
Сама судьба как бы покровительственно относилась к нефроло-
гии – первым органическим веществом, неожиданно синтезирован-
ным из неорганических субстанций (1828 г., Ф. Вёллер), оказалась 
мочевина, синтез которой подрывал, естественно, корни витализма. 
Уже тогда, в период ещё неотзвучавших виталистических представ-
лений, изучение R. Bright при почечных заболеваниях химизма крови 
и мочи (протеинов, альбуминов, липидов, мочевины) характеризова-
ло нефрологию больше как науку, чем искусство.  
ХХ век продолжил эти традиции. Функциональные почечные 
пробы Ф. Фольгарда (1910) и константа мочевины Л. Анбарда (1910), 
по сложности расчёта не уступающая современным формулам опре-
деления массы миокарда левого желудочка или миокардиального 
стресса в эхокардиографических исследованиях, были предложены в 
первые годы минувшего века. Они вместе с другими функциональ-
ными почечными пробами того же времени – С.С. Зимницкого, Ре-
берга-Тареева для определения клиренса эндогенного креатинина, Т. 
Аддиса для выявления функциональных почечных резервов – свиде-
тельствовали о сохранности естественно-научного направления кли-
нических нефрологических поисков.  
В первые десятилетия ХХ века нефрология одна из первых среди 
клинических разделов внутренней медицины перешагнула через рам-
ки органопатологии в трактовке патологии "собственного органа" как 
"sedes morbi" (седалище болезни), увидев при болезни Брайта си-
стемность поражения многих органов и тканей. Е.М. Тареев в моно-
графии "Анемия брайтиков" ссылается на Mac Crae (1927), предло-
жившего схему патогенеза нарушений кардио-васкулярно-ренальной 
системы, или, по современной терминологии, схему развития ре-
нального сердечно-сосудистого континуума [263, с. 27; 414]. 
Нефрология показала пример широкого использования в клинике 
с диагностической целью прижизненного исследования тканей, пер-
воначально получаемых операционно, а после появления биопсийной 
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иглы Vim-Silvermana в середине XX века – закрытой (чрезкожной) 
пункционной биопсией, что расширяло методики гистологического 
исследования, способствовало, несомненно, более углубленному 
изучению патологии методами электронной и иммунофлюоресцент-
ной микроскопий.  
В нефрологии проходило апробирование агрессивных форм те-
рапии стероидами и цитостатиками, сопряжённых, естественно, с со-
вершенствованием иммунологических представлений.  
Бесспорен приоритет нефрологии в развитии заместительной те-
рапии утраченных почечных функций диализом и трансплантацией 
почки, и продолжающееся её лидерство в объёмах этой терапии, 
неизбежно связанное с разработкой широкого круга проблем транс-
плантологии.  
По мнению Ю.В. Наточина, клиническая физиология почки (resp. 
– здесь и далее понятия "почки" и "почка" будет употребляться как 
синонимы) постоянно придерживалась современных методов функ-
ционального исследования почечных функций. И, тем не менее, кон-
статация эпидемии ХПН свидетельствует о каких-то упущениях 
нефрологии, сказавшихся на профилактических и диагностических 
сторонах её деятельности.  
Отечественная нефрология действительно упустила из виду про-
грессивно нарастающее во всём мире увеличение частоты и распро-
страненности почечной патологии. Для зарубежной медицины факт 
внезапности появления ХПН отсутствовал. Согласно Рекомендациям 
по ХБП K/DOQI-2002 " … с 1972 программа Медикейр конечной 
стадии заболевания почек (Medicare End-Stage Renal Disease Program) 
приняла на себя 80% расходов на диализ и трансплантацию для при-
мерно 93% пациентов в США, обеспечив почти всеобщий доступ к 
лечению терминальной почечной недостаточности" [431]. Зарубеж-
ная нефрология к концу ХХ столетия уже стояла перед очевидным 
фактом удваивания с 1988 года каждые 10 лет количества пациентов 
с ХПН, нуждающихся в ЗПТ. Для неё к середине 90-х годов обнару-
жилась другая проблема – недостаточная эффективность этой тера-
пии, проявляющаяся значительной смертностью диализных пациен-
тов от сердечно-сосудистых осложнений. В Российской Федерации 
регистр пациентов, получающих ЗПТ, был начат только в 1998 году. 
Созданный Национальным почечным фондом (NKF) США про-
ект Инициативы качества лечения диализом (DOQI) выявил недоста-
точное внимание здравоохранения к ранним стадиям заболевания по-
чек, в которых зарождаются корни последующих системных небла-
гоприятных осложнений и с которых (стадий) должна начинаться 
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нефро- и кардиопротекция. Расширение зоны интереса сопровожда-
лось переименованием проекта в Инициативу качества лечения забо-
левания почек – Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (K/DOQI), 
деятельность которого вылилась выходом в свет в 2002 году концеп-
ции хронических заболеваний почек (ХПБ) и клинических практиче-
ских рекомендаций по ХБП [431]. 
Кардинальным в этих рекомендациях было создание классифика-
ции ХБП, стратифицированной по стадиям тяжести почечного пора-
жения в зависимости от показателей скорости клубочковой фильтра-
ции (СКФ) и отказ от сывороточных показателей азотистого обмена 
(креатинина) как характеристики функционального состояния почек. 
А отечественная нефрология придерживалась диаметрально проти-
воположных установок: ранним признаком ХПН рассматривалось 
повышение сывороточного креатинина крови с 0,18 ммоль/л (2,0 
мг%), а определение СКФ по клиренсу эндогенного креатинина счи-
талось для первичного звена здравоохранения необязательным. По 
заключению объединенного пленума секции "Клиническая патофи-
зиология и функциональная диагностика поражений почек и рас-
стройств водно-солевого обмена" Научного совета по общей патоло-
гии АМН СССР и рабочей комиссии клинической физиологии почек 
Научного совета по комплексным проблемам физиологии человека и 
животных АН СССР от 22 октября 1987 г. (г. Витебск), на которых 
обсуждалась проблема функциональной диагностики поражений по-
чек и расстройств водно-солевого обмена, районной поликлинике и 
центральной больнице предписывались определение концентрации 
креатинина крови и мочевины в плазме крови, пробы Зимницкого и, 
при необходимости, определение относительной плотности мочи в 
условиях 18-часовой дегидратации [268]. Практика преподавания 
нефрологии в Новокузнецком государственном институте усовер-
шенствования врачей до 2000 года свидетельствовала о том, что 
большинство практических врачей первичного звена только слыша-
ли, но никогда "не видели" пробы Реберга-Тареева, и понятно поче-
му.  
Клинические практические рекомендации по ХБП К/DOQI-2002 с 
отечественными комментариями к ним стали достоянием отече-
ственной нефрологии в 2004 году [79, 431]. Переход на новые крите-
рии оценки функциональной способности почек и стремительное 
внедрение в практическую медицину определения СКФ, но не по 
клиренсу эндогенного креатинина, то есть не пробой Реберга-
Тареева, от которой назидательно рекомендовалось отказаться, а по 
расчётным формулам и первоначально – по формуле Кокрофта-
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Голта, обнаружили значительную распространённость почечной не-
достаточности, произведшую впечатление внезапно нахлынувшей её 
эпидемии. В действительности же никакой внезапности появления 
ХПН не было, а накопленная за годы использования малоинформа-
тивных критериев диагностики почечной недостаточности заболева-
емость отражала общемировую тенденцию её роста среди населения. 
Акцент Рекомендаций К/DOQI-2002 на необходимости отказа от 
сывороточных показателей азотистого обмена как критериев функ-
ционального состояния почек свидетельствует о том, что зарубежная 
нефрология, как и отечественная, до конца ХХ – начала ХХI века 
придерживалась более чем 150-летних представлений об азотвыдели-
тельной функции почки как кардинальной для неё. Может показать-
ся, что теперь с этими представлениями было покончено.  
К сожалению, это не так. Завуалированным проявлением азоте-
мической шкалы оценки функциональной способности почки являет-
ся признание почечной недостаточностью лишь состояний с величи-
ной клубочковой фильтрации менее 15 мл/мин/1,73 м2 поверхности 
тела, когда уже налицо признаки предуремии или их остаётся совсем 
недолго ждать, то есть состояний с полиорганной недостаточностью 
и с уже существующими изменениями в сердечно-сосудистой систе-
ме. Ситуации с размерами клубочковой фильтрации ≥15 мл/мин/1,73 
м2 площади поверхности тела (пл. пов. тела) в Рекомендациях 
K/DOQI-2002 почечной недостаточностью не называются, как и при 
азотемическом принципе оценки почечной функции ситуации до раз-
вития азотемии хронической почечной недостаточностью не призна-
валась из-за отсутствия системных нарушений при них. 
Таким образом, в этих двух подходах к оценке функционального 
состояния почек принцип оценки функциональной способности поч-
ки остался один и тот же: пока в организме не возникнет состояние, 
требующие функционального напряжения механизмов по обеспече-
нию гомеостаза всех констант, к обеспечению которых причастна 
почка, никакой почечной недостаточности не существует. По Э. Янгу 
(1999) [303] для термина хронической почечной недостаточности 
степень почечной недостаточности не вполне определена, и говорить 
о ней можно при появлении уремии или терминальной стадии почеч-
ной недостаточности, характеризующейся потребностью в постоян-
ной ЗПТ диализом или пересадкой почки. Но такой же точки зрения 
придерживался 60 лет назад и L. Lichtwitz, предлагавший совсем от-
казатьcя от термина "почечная недостаточность" из-за трудности 
точнее, чем снижение удельного веса мочи до 1010, определить это 
понятие [264, с. 79]. 
10 
 
В трактовке сущности хронической почечной недостаточности 
ничего не изменилось и понятно почему: Рекомендации K/DOQI-
2002 явились итогом обобщения практических работ, отвечающих 
требованиям доказательной медицины, но не научности заложенных 
в работах положений. А довлеющим представлением было убежде-
ние в азотвыделительной способности почки как основной для неё, 
несостоятельность которого Рекомендациям удалось всё же обнару-
жить, но не более того, чтобы предложить что-то новое. 
Рекомендации K/DOQI-2002 как зеркальное отражение методоло-
гических установок проанализированных нескольких тысяч клиниче-
ских публикаций показали смутность клинических представлений о 
почечных функциях, идущих вразрез с представлениями почечной 
физиологии. K/DOQI-2002 придали процессу клубочковой фильтра-
ции статус почечной функции, открыв дорогу присвоения любому 
функциональному проявлению почечной жизнедеятельности звания 
почечной функции. Что теперь, не сообразуясь с представлениями 
почечной физиологии ни о почечной функции, ни о почечном про-
цессе, ни о парциальных, ни об основных функциях почки, не назы-
вается нарушением почечной функции: и гиперфильтрация; и альбу-
минурия, и протеинурия; и любая ферментурия; и экскреция низко-
молекулярных пептидов – β2-микроглобулина, α1-микроглобулина, 
ретинолсвязывающего белка. И каких только не существует дис-
функций: и ренальных, и канальцевых; и тубулоинтерстициальных. 
Впрочем, в трактовке альбуминурии и протеинурии как показате-
лей функциональной способности почки переусердствовали Нацио-
нальные рекомендации по ХБП [182], являющиеся в принципе копи-
ей Рекомендаций K/DOQI-2002: в последних эти проявления заболе-
вания трактовались лишь как признаки почечного повреждения. 
Правда, понятия "фильтрационная функция клубочков" и "секре-
торная и реабсорбционная функция канальцев" появились в отече-
ственной литературе намного раньше Рекомендаций по ХБП – в мо-
нографиях М.С. Вовси [38, с. 20] и Е.М. Тареева [264, с. 84]. В раз-
мывании понятий "процесс" и "функция", недопустимого как причи-
ны противоречий, повинна отчасти также и сама почечная физиоло-
гия, поскольку и у А.Г. Гинецинского [47, с. 166] встречаются поня-
тия "фильтрующая функция клубочков", "клубочковая функция", 
"экскреторная функция канальцев". Th. Addis тоже высказывался о 
клиренсе эндогенного креатинина как о простом и надёжном показа-
теле почечной функции [308].  
Но все цитируемые авторы – корифеи в своих дисциплинах – не 
были в плену терминологии, и, допуская вольности в определениях с 
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целью, скорее всего, образности выражения, имели, конечно, чёткие 
представления о предмете изложения. Однако, хотя и говорится, что 
то, что "дозволено Юпитеру, то не дозволено быку", современный 
"беспредел" в отношении дефиниции функциональных почечных 
проявлений указывает на отнюдь не безобидные последствия подоб-
ных вольностей. Терминологическая разноголосица не отвечает про-
филактическому духу Рекомендаций K/DOQI-2002, в которых почти 
каждая из 250 страниц проникнута искренним сожалением о том, что 
ХБП остаются "недовыявленными" или "недолеченными", констата-
цией отсутствия общепринятого определения ранних стадий заболе-
вания почек, а потому отсутствия надёжной информации относи-
тельно их распространённости, призывами сфокусироваться в иссле-
дованиях на ранних стадиях ХБП как способе предотвращения или 
отсрочке развития их неблагоприятных исходов.  
Трансформацией почечного процесса в почечную функцию объ-
ясняется отсутствие в обеих Рекомендациях по ХБП конкретного 
обозначения той функции, которая приписывается СКФ и лишь ино-
гда характеризуется как "почечная функция в целом" или как " общая 
функция почек", как будто в почечной физиологии существуют ещё 
"белые пятна" относительно классификации функциональной спо-
собности почек. Эта воздержанность в конкретизации почечной 
функции вполне понятна, потому что вслед за констатацией СКФ как 
показателя функционального состояния почки тут же следует её ха-
рактеристика как меры массы действующих нефронов (МДН), то есть 
уже как морфологического показателя. Естественно, что живая 
структура должна иметь функциональные проявления, но мера изме-
рения морфологической и функциональной ипостасей не может быть 
одной и той же. Впрочем, если пересмотреть статьи отечественных 
нефрологических журналов за последние 1-2 года, то есть уже после 
опубликования отечественного проекта Национальных рекомендаций 
по ХПБ и их самих, то можно встретить интегральную оценку функ-
циональной способности почки как выделительную, выражающуюся 
через величину СКФ (Н.А. Макарова, Ю.В. Захаров, 2015) [127], сви-
детельствуя о смутности представлений о почечных функциях и про-
цессах  
Воздержанность рекомендаций по ХБП от конкретизации почеч-
ной функции, определяемой по СКФ, отражает ситуацию недопони-
мания в нефрологии функциональных проявлений почечной деятель-
ности. На это указывает замена в 2007 году в МКБ 10 понятия "хро-
ническая почечная недостаточность" на "хроническую болезнь по-
чек". Желание отмежеваться от функциональных проявлений как от 
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чего-то трудно понимаемого проявляется в замене понятия "острая 
почечная недостаточность" на "острое почечное повреждение", в ко-
тором структурное, морфологическое воспринимается, вероятно, ре-
альнее, чем виртуально-функциональное. 
А представления о функционировании почек действительно 
трудно воспринимаются врачами. В публикациях клинических жур-
налов "Нефрология и диализ", "Клиническая нефрология", "Нефроло-
гия" и других такие понятия, как клиренс осмотически свободной во-
ды – СН2О, транспорт осмотически свободной воды – ТСН2О, клиренс 
безнатриевой воды ( ), осмотический и натриевый клиренсы – 
Соsm, CNa, водный и осмотический диурезы, антидиурез, которые ис-
пользуются почечной физиологией и являются её рабочим языком 
для оценки функционального состояния почки, совершенно отсут-
ствуют, исключая только работы Ю.В. Наточина и его сотрудников.  
В столь солидном учебном руководстве, как "Нефрология: учеб-
ное пособие для послевузовского образования. – М.: ГЭОТАР-Медиа, 
2008", эти показатели осморегулирующей функции почки представ-
лены следующем образом [187, с. 64-65]:  
 
  
Приведенные в цитате показатели могут служить иллюстрацией к 
выражению Ф. Кони "… в слове из трёх букв сделать четыре ошиб-
ки". Здесь всё неверно: и небрежно-пренебрежительное представле-
ние условных обозначений транспорта (ТСН2О) и клиренса (СН2О) ос-
мотически свободной воды; и единицы измерения – не "л/мин", а 
"мл/мин"; и, самое главное – отождествление мощностей совершенно 
разных функций, филогенетически отделёнными друг от друга сот-
нями миллионов лет и хотя бы по одному этому не могущими быть 
функциональными "сиáмскими близнецами". 
Использование одной и той же формулы расчёта для СН2О и ТСН2О 
– ″V-Cоsm″ (где V – минутный диурез) – предстаёт в приведенном из-
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ложении как единство мощностей этих процессов, как их зеркальные 
отражения, отличающиеся лишь своей знаковостью. Фактически же 
мощность одной функции не несёт абсолютно никакой информации о 
мощности другой, и каждая из них должна исследоваться отдельно 
при специфических нагрузках. Одновременно обе функции прояв-
ляться не могут. В норме максимальная величина ТСН2О у человека, 
развиваемая почкой в условиях дегидратации в сочетании с осмоти-
ческим диурезом, достигает 5,0-5,5, тогда как максимальная величина 
СН2О составляет 14-16 мл/100 мл клубочкового ультрафильтра. С 
первых публикаций по показателям транспорта и клиренса осмотиче-
ски свободной воды оказалось, что первая численно примерно в три 
раза меньше второй, хотя мощность транспорта осмотически свобод-
ной воды намного превышает таковую её клиренса – прежде чем 
транспортировать осмотически свободную воду против осмотическо-
го давления мочи в просвете канальца эта функция первоначально 
должна реабсорбировать из него осмотически свободную, чтобы до-
вести осмотическое давление мочи в канальце до уровня, изоосмоти-
чного плазме крови. 
Ошибочное допущение количественной тождественности мощ-
ностей функций ТСН2О и СН2О уже давно прижилось в нефрологии 
[185, с. 94; 186, с. 182], указывая на то, что она не пользуется этими 
показателями. В противном случае на их числовое неравенство уже 
давно бы обратили внимание. 
В клинической литературе встречаются и перевернутые с ног на 
голову непонятно зачем обозначения транспорта осмотически сво-
бодной воды – ТН2ОС и клиренса безнатриевой воды – СH2ONa [294, с. 
43-44]. 
Кочующее из учебника в учебник уже не одно десятилетие поза-
имствованное у H. E. de Wardener утверждение о величине удельного 
веса при обычном сборе утренней мочи в 1018 как нормальной про-
тиворечит данным почечной физиологии, считающей, что даже у 60-
69-летнего человека удельный вес мочи не должен быть ниже 1026 
[297, с. 287]. В Национальном руководстве по нефрологии при про-
ведении пробы Зимницкого рекомендуется для поддержания суточ-
ного диурезе в пределах 800-1500 мл соблюдение определенного пи-
тьевого режима [184, с. 56]. И следом утверждается, что эта проба – 
один из наиболее доступных методов выявления нарушения концен-
трационной способности почки. Но с каких пор концентрационная 
способность почек стала определяться в условиях достаточного обес-
печения организма водой? В подобных представлениях и рекоменда-
циях непонятно, чего больше – обеспокоенности ранней диагности-
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кой почечных нарушений у пациента или заботы о том, чтобы не 
оставить без куска хлеба фирмы "Fresenius Medical Care" или 
"ГамбраМедикал" по изготовлению аппаратов для гемодиализа. 
Рекомендации К/DOQI-2002 и концепция "Хроническая болезнь 
почек", смешав почечный процесс с почечной функцией, морфологи-
ческое с функциональным, тем не менее получили мировое призна-
ние. Причина их успеха заключается в укреплении ими в нефрологии 
морфологической платформы гнозии. Скорость клубочковой филь-
трации, как бы её ни называли и как бы её ни вычисляли, определяет 
массу почечной ткани, способной обеспечить гломерулярный про-
цесс как начальный этап мочеобразования.  
А становление классической медицины, начавшееся с конца 
XVIII века, связывается с именем Дж. Б. Морганьи, поставившим во 
главу угла болезни морфологические изменения, равно как облигат-
ные для неё, так и первоначальные по отношению к клиническим 
проявлениям, и тем самым заложившим основы патологической ана-
томии. Морфологический подход явился ключом к диагностике бо-
лезней, подвёл морфологический базис под смутно понимаемые то-
гда механизмы функциональных отправлений.  
Предложенный Дж. Б. Морганьи морфологический метод позво-
лил буквально за несколько десятилетий не только построить всё 
здание классической медицины, но к середине XIХ столетия дать 
толчок дальнейшему её развитию в виде целлюлярной патологии Р. 
Вирхова. Прошедшие с тех пор более чем 200 лет подтвердили пра-
вильность приоритетности морфологического принципа над функци-
ональным и при диагностике, и при классификации нозологий, и при 
формировании диагноза, показали его плодотворность, а потому и 
живучесть, постоянно побуждая клинику к развитию изощрённых 
способов как можно более раннего выявления патоморфологического 
субстрата заболевания. По сей день с морфологического, структурно-
го, органного вступления начинается клинический диагноз патоло-
гии, лишь после которого следуют функциональные характеристики. 
На морфологическом принципе вот уже второе столетие держится 
международная классификация болезней.  
Таким изощрённым способом морфологической диагностики яв-
ляется и определение СКФ, количественно выражающей наличе-
ствующую почечную массу, способную осуществлять в той или иной 
степени в зависимости от доли её сохранности свои специфические 
почечные процессы и функции. Ни кардиология, ни гепатология, ни 
пульмонология, довольствующиеся лишь визуализирующими мето-
дами морфологического исследования, не могут похвастаться такой 
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точностью морфологического прижизненного представления о "сво-
ём" паренхиматозном органе, как нефрология через выражение её с 
помощью величины СКФ.  
Во множестве публикаций определение функционального почеч-
ного резерва (ренального функционального резерва), определяемого 
при функциональных нагрузках по величине изменения СКФ относи-
тельно её базального уровня, рассматривается одним из ранних и 
первых признаков функциональной несостоятельности почки, когда 
остальные методики свидетельствуют о сохранной функциональной 
способности. Конечно, если удельный вес мочи в 1018 считать выра-
жением нормального функционального состояния почки, то такое 
представление возможно и оправдано. Но коль скоро величина СКФ 
– мера массы функционирующей почечной ткани, то фактически речь 
идет о показателе морфологического почечного резерва, о морфоло-
гическом индикаторе величины потери функционирующей паренхи-
мы.  
Концепция ХБП и Рекомендации K/DOQI-2002 не освободили 
нефрологическое мышление от пут азотемических критериев функ-
циональной оценки почки, которые всегда мешали ему (мышлению) 
адекватно трактовать функциональное состояние почек, особенно до 
задержки азотистых шлаков. До K/DOQI бытовало убеждение в том, 
что до развития азотемии, то есть до потери почками 70% почечной 
ткани, кардинальных сдвигов в функциональной способности почки, 
да и в организме, не происходит, коль скоро сама азотемия – лишь 
ранний и начальный признак почечной недостаточности [228, с. 201]. 
Поэтому если у пациента и существовало отклонение в какой-то изо-
лированной функции почек, то к нему относились и относятся как к 
нарушению парциальной функции, потенциально ничего в себе 
угрожающего не содержащего. Более того, начальной азотемии при-
писывалось вслед за R. Platt даже компенсаторное значение, вызван-
ное осмотическими свойствами мочевины, увлекающей за собой по-
вышенные количества ультрафильтрата и тем самым стимулирующей 
процесс мочеобразования [38, с. 46; 264, с. 86-87; 449, 450]. 
Показатели азотистого обмена всё равно продолжают сохранять 
свой статус как информативные при, например, стратификации по-
чечного риска у больных с застойной сердечной недостаточностью 
[390]. Однако оправданная ориентация на существенно нарушенные 
функциональные почечные показатели в ситуации, когда дело по 
профилактике развития почечной недостаточности в борьбе с болез-
нью уже проиграно, не должна быть методологией этой профилакти-
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ки, требующей иных подходов к оценке функциональной способно-
сти почки.  
Выбор в Рекомендациях ХБП K/DOQI-2002 состояний со СКФ 
<60 мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела как уже заслуживающих внимания 
свой ненормальностью, но тем не отвечающих ещё понятию "почеч-
ной недостаточности", сохранил в принципе эти представления без 
изменений. По Национальному руководству по нефрологии ХБП III 
cт. (СКФ – <60,0–≥30,0 мл/мин 1,73 м2 пл. пов. тела) уже должна со-
путствовать азотемия [186, c. 579-628]. Несколько расширив зону ин-
тереса с ситуации с оставшейся массой почечной ткани ≤30%, когда 
уже облигатно развивалась азотемия, до ≤50%, тоже пограничных с 
ней, Рекомендации не дали, и не могли, как и нефрология всего "азо-
темического периода", дать функциональных признаков почечного 
повреждения, являющихся не предвестником и не зловещей тенью, а 
только ещё отдаленными раскатами ХПН и должных существовать в 
ситуациях со СКФ, намного больших, чем 60 мл/мин/1,73 м2 пл. пов. 
тела.  
Призывы к пристальному вниманию на ситуации со СКФ ≤60 
мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела является всё равно уже запоздалыми, по-
скольку при потере 50% массы фильтрующей поверхности уже воз-
можно появление азотемии и неизбежно развитие гиперфильтрации, 
губительной для клубочков по причине вызываемой ею нефросклеро-
зирующего процесса, самоподдерживающегося и самоускоряющего-
ся, не говоря уже о сохранении патогенности самой нозологии. Не-
удивительно поэтому отношение в Рекомендациях по ХПБ, особенно 
отечественных, к этому контингенту как к уже потенциальному для 
проведения ЗПТ и превращение хронического гемодиализа в знаме-
ние современной нефрологии. Складывается впечатление о большем 
интересе к ситуациям с уже развившейся ХПН, чем к предшествую-
щим её появлению. 
На примере нефрологии можно ещё раз убедиться в актуальности 
представления И.В. Давыдовского о том, что медицина как отрасль 
биологии и естествознания при решении принципиальных аспектов 
общей патологии не должна ″...оставаться в кругу чисто медицинских 
представлений, достаточно глубокое познание которых возможно 
лишь в плане биологическом и естественно-историческом″ [63]. И 
условия к тому были. Л.А. Орбели – наиболее колоритная фигура в 
эволюционной физиологии – считал клинические наблюдения одним 
из методов изучения закономерностей эволюции функций и функци-
ональной эволюции и не уставал призывать к содружеству клиници-
стов и физиологов [189, 191, 192, 193, 194, 195].  
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Но закономерности эволюционной физиологии почки не нашли 
резонанса к клинике ни полстолетия назад, когда они стали извест-
ными, ни в настоящее время. Тем не менее, Ю.В. Наточин и его со-
трудники, продолжая дело Л.А. Орбели, оценивают многие проявле-
ния нефропатий с позиций именно эволюционной физиологии и при-
зывают к этому клиницистов [6, 18, 25, 87, 89, 140, 141, 142, 143, 147, 
148, 153, 155, 157, 160, 165, 166, 171, 172, 178, 198, 225]. Но отече-
ственные Национальные рекомендации по ХБП всё же прошли мимо 
научных наработок отечественной школы физиологов по эволюци-
онной физиологии почек.  
Поэтому можно понять сетования Ю.В. Наточина по поводу от-
сутствия физиологического подхода к оценке клинической ситуации. 
В послесловии к научной сессии "Наука – здоровью человека" обще-
го собрания РАН и РАМН. "Физиология и медицина" (2004) Ю.В. 
Наточин, рассматривавший ключевые вопросы взаимосвязи между 
медициной и физиологией как теоретической основы медицины на 
примере именно осморегуляции, заметил как о реальности, что в 
процессе постановки диагноза и выработке лечения нередко забыва-
ют о физиологии: "… Недоумение вызывает сложившаяся ситуация, 
когда большой пласт явлений природы, подвластный только физио-
логическому анализу, уходит из обсуждения, физиология оказывает-
ся вне круга фундаментальных наук, призванных решать вопросы 
здоровья человека, медицины. Эта статья и написана в попытке объ-
яснить мою точку зрения, найти союзников в стремлении восстано-
вить баланс наук в нашей академии" [166]. 
В отчуждённости медицины от физиологии можно увидеть среди 
ряда причин и тень некогда сдержанного к ней отношения со сторо-
ны самого естествознания и биологии. Следует вспомнить, что эво-
люционная теория исторического развития органического мира по-
строена практически на морфологических доказательствах. Помимо 
слабости физиологических аргументов по причине зачаточного со-
стояния до начала ХХ века самой физиологии как науки, насторажи-
вающим обстоятельством служила сопутствующая физиологическо-
му как действию, как динамическому в сравнении со структурной, 
морфологической статичностью, его некая целеустремлённость, от-
личающая биологическую организацию от неживой природы. Эта 
целеустремленность биологического сводилась в итоге к его приспо-
соблению, к самосохранению в определенном диапазоне изменений 
как внутренней, так и окружающей среды, оставляя место для идеа-




Потребовалось время для возникновения представлений о функ-
циональных системах (А.А. Богданов; Л. фон Берталанфи, И.И. 
Шмальгаузен, П.К. Анохин), о взаимо(со)действии (корреляциях) как 
способе формирования физиологического, функционального целого 
из составных частей, но не как их суммы, а как системы с новыми 
функциональными свойствами (эмердже́нтность, эмерге́нтность), од-
ним из которых является приспособление организмов к окружающей 
среде как следствие эволюционного отбора совершенных кибернети-
ческих форм организации биологических структур. Нередко исполь-
зуемый в медицине второстепенный смысл понятия "физиологиче-
ское" как "нормальное" (физиологически протекающая беременность, 
физиологическое старение) отвлекает от реального содержания фи-
зиологического, функционального. 
Одной из функциональных систем организма является система 
обеспечения гомеостаза, в которой подсистемей является система 
обеспечения осмотического гомеостаза и водно-солевого равновесия. 
Кардинальным звеном в этой системе является почечное. И хотя 
иерархический принцип построения любой функциональной системы 
ограничивает автономность функционирования её составных частей, 
они сохраняют способность в определенных условиях освобождаться 
от пут функциональных ограничений, что приводит к деструктуриза-
ции системы как целого [259]. 
Личный врачебный опыт и анализ литературы оставляет впечат-
ление устаревших представлений клинической физиологии почки, 
положенных в основу диагностики её функциональной способности. 
В предлагаемой монографии сделана попытка клинициста трактовать 
проявления ряда нарушений почечных функций как клинических эк-
вивалентов закономерностей их эволюционного развития в надежде, 
что эта попытка окажется полезной в диагностике именно начальных 
стадий функциональной дезорганизации почки как прелюдии распада 
функциональной системы осморегуляции. При этом будут рассмат-
риваться не нарушения системы осморегуляции и регуляции водно-
солевого обмена в целом, а только аспекты нарушения непосред-
ственно почечного участия в них. 
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Глава 1  
 
ИСТОРИЯ КЛИНИЧЕСКОЙ ФИЗИОЛОГИИ ПОЧКИ 
И ЕЁ СВЯЗИ C ПОЧЕЧНОЙ ФИЗИОЛОГИЕЙ 
В ПЕРВЫЕ ДЕСЯТИЛЕТИЯ ХХ ВЕКА 
 
В обзорах литературы по нефрологии и физиологии Ю.В. Нато-
чин пишет о тесном содружестве клинической нефрологии и почеч-
ной физиологии, о том, что физиологические исследования всегда 
диктовались запросами клиники, что "… разработанные физиологами 
методы исследования процессов, лежащие в основе мочеобразования, 
используются в повседневной клинической практике" [156, 158].  
Но это верно лишь до определенного времени. Тесное сотрудни-
чество между клиникой и физиологией как разделом биологии имело 
место в отечественной медицине до конца XIX, во время С.П. Ботки-
на и И.М. Сеченова, когда врачи стажировались в физиологических 
лабораториях К. Людвига и К. Бернара, когда съезды врачей называ-
лись съездами естествоиспытателей и врачей, а физиологические ла-
боратории были структурными подразделениями клиник. И.П. Пав-
лов был ординатором у С.П. Боткина, работал в клинической лабора-
тории и предложил в 1883 г. методику получения мочи у собак созда-
нием у них фистулы мочевого пузыря. По его словам "… С.П. Боткин 
был лучшим олицетворением законного и плодотворного союза ме-
дицины и физиологии".  
Но в это время почечная физиология находилась ещё на стадии 
развития, представления о почечных процессах и функциях только 
зарождались, находились в конкурирующих отношениях и общепри-
емлемой теории образования мочи ещё не существовало. В медицине 
бытовали представления о почке как о железé, обладающей выдели-
тельной функцией, и в первую очередь – продуктов азотистого обме-
на.  
Представление о почке как экскреторном, по существу, органе 
зародилось в медицине со времени выделения мочевины как отдель-
ной составной части мочи в 1797 г. Круикшанком и подтверждения в 
1799 г. этого открытия в исследованиях Фуркруа (Fourcroy) и Воке-
лена. Положение мочевины как основного компонента мочи объясня-
ет, почему запросы клиники определяли азотемическое содержание 
физиологических исследований и побуждали к развитию экспери-
ментальной почечной физиологии в этом направлении. А 1827 г. экс-
периментальными двухсторонними нефрэктомиями у собак, кошек и 
кроликов Prevost, Dumas; Bright, Prevost, Dumas было установлено 
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значительное повышение мочевины в организме погибающих живот-
ных [199, с. 201; 206]. Вскоре Rostock и Christison (1829) отметили 
сходство экспериментальных анефритических состояний с клиниче-
скими появлениями у больных, умерших от хронического нефрита. С 
этого времени и до наших дней нефрэктомия стала одной из карди-
нальной моделей развития ХПН, хотя вполне очевидно, что функци-
онирование оставшейся после нефрэктомии здоровой почечной ткани 
не может не отличаться от функционирования явно морфологически 
и функционально измененных нефронов больной почки. Ещё в 1939 
году работами J. Hayman, N. Shamway, P. Dumke, M. Miller было по-
казано, что гипостенурия вследствие субтотальной нефрэктомии мо-
жет быть восстановлена и что концентрированная моча начинает вы-
рабатываться, если удаётся снизить кровяное давление и увеличить 
количество коллоидов плазмы. Однако у животных с гипостенурией, 
вызванной поражением канальцев, ни при каких обстоятельствах не 
может образоваться концентрированная моча [363]. 
В 1840 г. Piory и L’Heritier ввели понятие "уремия". Примерно в 
это же время работами К. Бернара (Cl. Bernard) была установлена ди-
уретическая способность мочевины, что несомненно способствовало 
укреплению представлений об экскреторной функции почки как ос-
новной для неё и выделения мочевины как основы мочеобразования. 
С.П. Боткин оценивал функциональную способность почки по вели-
чине суточной экскреции мочевины. Со второй половины XIX века 
задержка мочевины в организме считалась уже верным признаком 
нарушения экскреторной функции почек и основные проявления 
уремии объяснялись отравлением мочевиной, что делает понятным, 
почему до первой трети ХХ века работы по изучении экскреции мо-
чевины и продуктов азотистого обмена занимали первое место как в 
клинических работах, так и в исследованиях по почечной физиоло-
гии, хотя постепенно накапливались факты в пользу развития водных 
и солевых нарушений, а также клинических проявлений, не объясни-
мых с позиций одной только ретенции азотистых шлаков [20, с. 152].  
Поиск показателей, проникавших бы в сущность деятельности 
почки, до того созерцательно оцениваемой по количеству экскрети-
руемых ею веществ, привёл Grehant (1904) к понятию концентраци-
онного индекса мочевины как отношения содержания её в моче к со-
держанию в плазме крови. L. Ambard (Л. Анбар) пошёл дальше: он 
ввёл в 1910 г. понятие дебита мочевины (D – debit urique) как суточ-
ного количества экскретируемой мочевины и установил, что отноше-
ние плазменной концентрации мочевины к её дебиту и массе тела в 
норме является величиной постоянной (К), получившей название ко-
21 
 
эффициента экскреции или константа Анбара [38, с. 25; 312], рассчи-
тываемой по приведенной ниже формуле, в которой РUR –
концентрация мочевины плазмы крови; D – дебит мочевины в 
грамм/сутки; 70 – вес стандартного человека в кг; UUR – концентра-
ция мочевины в моче, m – вес пациента и 25 – среднее содержание 
мочевины в моче, принятое за 25 г/л.  
По сути дела этот коэффициент явился 
предтечей понятия "почечный клиренс", по-
скольку он рассчитан по показателям одного и 
того же ингредиента в крови и в моче и разме-
ров диуреза. По своей сложности формула константы Анбара не 
уступает современным формулам расчёта в эхокардиографии мио-
кардиального стресса или массы миокарда левого желудочка.  
Начатое L. Ambard и продолженное Т. Аддисом (Тh. Addis), 
Остином (J.H. Austin), Стилленом (E. Stillman), Д. Ван-Слайком (D.D. 
Van Slyke) изучение взаимоотношений между плазменной и мочевой 
концентрациями мочевины и диурезом привело к формированию E. 
Möller, J. McIntosh, D. Van Slyke (1929) представлений о почечном 
клиренсе, первоначально опять-таки по отношению к мочевине. [297, 
с. 54; 425]. D. Van Slyke первый охарактеризовал концентрационный 
индекс мочевины при диурезе более 2 мл/мин как показатель объёма 
крови, из которого выделяется полностью вся мочевина, как клиренс, 
как очищение от мочевины. 
Но очень быстро методика клиренсового изучения функций поч-
ки была распространена на многочисленные экскретируемые ею эн-
догенные и экзогенно вводимые субстанции, что привело к извест-
ному в настоящем времени понятию клиренса (C – clearen) как коли-
чества плазмы крови, полностью очищаемого почкой от какого-то 
ингредиента за одну минуту (или другую единицу времени) и выра-
жающегося приведенной ниже формулой, в которой PX – концентра-
ция ингредиента Х в плазме крови, UX – концентрация ингредиента Х 
в моче, и V – величина минутного диуреза в мл (или другой единице 
времени). 
Клиренсовые методы исследования сделали широко доступным 
количественное выражение основных механизмов, процессов и 
функций образования мочи, что способствовало стремительному раз-
витию почечной физиологии. 
С этого времени пути клинической физиологии 
почки и почечной физиологии стали расходиться, что 
оказалось не случайностью, а было подготовлено 
предшествующим ходом развития физиологии как 
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раздела общей биологии.  
Следует отметить, что и до внедрения клиренсовых методов ис-
следования направленность изучения работы почки диктовалось да-
леко не только одними запросами врачебной практики. Вектор науч-
ных исследований и в физиологии, и в морфологии почек определял-
ся законами естественного развития биологических наук и естество-
знания.  
Ещё в 1662 г. итальянский врач и анатом Л. Беллини первым опи-
сал канальцы в сосочках почки (Беллиниевы протоки), являющиеся, 
как выяснилось позже, коллекторами собирательных трубок [322]. Не 
имея ещё полного представления о строении почек, а тем более – об 
их функционировании, выделение мочи при сдавлении сосочков поч-
ки Л. Беллини положил в основу предложенной им механической 
теории образования мочи непосредственно из крови.  
В 1666 г. М. Мальпиги (М. Malpighi), одним из основоположни-
ков микроскопической анатомии растений и животных, проводив-
шим исследования в области гистологии, эмбриологии и сравнитель-
ной анатомии, открыл клубочки почки (сферические тельца, при-
крепленные к сосудам; мальпигиевы тельца), а также многочислен-
ные извитые канальцы [417]. Почка рассматривалась им как железá. 
В 1782 г. в диссертации отечественного ученого А.М. Шумлян-
ского "О строении почек" впервые было сообщено о связи клубочков 
с канальцами. Ему же принадлежит и первенство описания капсулы 
клубочка [466]. А. Шумлянский первым обозначил нефрон как мор-
фофизиологическую единицу почки [103, с. 456]. Но А.М. Шумлян-
ский занимался вопросами сравнительной физиологии почки, изучая 
выделительную систему не только у млекопитающих, но и у птиц. 
В 1842 г. С. Боумен (S.W. Bowman), больше гистолог, чем врач-
окулист, распознавший капиллярное строение мальпигиевых телец и 
переоткрывший капсулу клубочка, воспринимал почку тоже как же-
лезý [325]. Ученый увидел аналогию между эпителиальными клетка-
ми канальцев и секреторными клетками желёз и предполагал филь-
трационно-секреторный способ образования мочи, при котором в 
клубочках фильтруется чистая вода, а канальцевый эпителий секре-
тирует в неё вещества, подлежащие удалению. Он же "… уже на заре 
зарождения почечной физиологии оценил значение сравнительно-
анатомических исследований почек у разных видов животных: "па-
раллельные исследования анатомических изменений в мальпигиевых 
клубочках и мочевых канальцах и химических особенностей мочеот-
деления у различных видов животных и в различных стадиях могут 
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подтвердить или опровергнуть то, что нами было выдвинуто" [104, с. 
207]. 
В 1844 г. К. Людвигом (K. Ludwig) экспериментально была дока-
зана роль фильтрации жидкости в клубочках почки, происходящей 
под влиянием физического фактора – давления крови – как первого 
этапа мочеобразования с последующей реабсорбцией части ультра-
фильтрата в канальцах [412]. Но этот исследователь был профессо-
ром не только физиологии, но и профессором сравнительной анато-
мии.  
В 1862 г. патологоанатомом Ф. Генле (F. Henle) был открыт U-
образный отдел нефрона, названный в последующем петлей Генле, 
соединяющий извитые проксимальный и дистальный канальцы [385]. 
В 1863 г. Ф. Заварыкин, работавший совместно с К. Людвигом, 
сообщил об особенностях строения коры и мозгового вещества почки 
и её лимфообращения, способствующие фильтрации и реабсорбции 
[74].  
К. Гюфнер (C.G. Hüffner, 1866) "… провел исследование по срав-
нительной анатомии почечных канальцев рыб, лягушек, черепах, 
птиц и млекопитающих и пришёл к заключению, что одни и те же 4 
сегмента имеются в канальцах всех позвоночных, но что их длина и 
диаметр сильно варьируют" [104, с. 207-208; 390]. 
К. Устимович, заведующий кафедрой физиологии ветеренарного 
отделения Петербургской медико-хирургической академии, работав-
ший в лаборатории К. Людвига, в диссертационной работе "Экспери-
ментальные исследования теории мочеобразования" в 1873 высказы-
вался в пользу влияния химических свойств веществ, содержащихся 
в крови, в частности мочевины, на процесс мочеобразования, что до-
полняло физико-механическую теорию образования мочи К. Людви-
га включением в неё химического (resp. - осмотического в современ-
ном понимании) состава крови: "…к гипотезе давления необходимо 
присоединить новое условие, а именно то, что действительность дав-
ления на образование мочи находится в зависимости от количества 
содержащихся в крови веществ, образующих мочу; … и чем богаче 
ими кровь, тем больше образуется мочи при одинаковом давлении 
крови" [104, стр. 7; 273]. 
Примерно в это же время К. Бернар (С. Bernard) наблюдал, что 
укол в ромбовидную ямку между ядрами слухового и блуждающего 
нерва вызывал полиурию; перерезка чревного нерва приводила к та-
кому же результату [97, с. 72]. 
В 1873 г. Г. Бунге (G. Bunge) установил существование реци-
прокного взаимодействия в выделении натрия и калия при изменении 
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количественных соотношений этих ионов в диете ("феномен Бунге" 
по Д. Гэмбл). Наблюдения над травоядными животными, принима-
ющими с пищей большое количество калия и объясняющие у них по-
вышенную потребность в натрии, и отсутствие таковой у плотоядных 
животных, послужили основанием к выводу об обусловленности по-
требности человека в поваренной соли особенностями его питания, 
увеличенным введением калиевых солей с зерновыми культурами и 
овощами, вызванном переходом человечества от скотоводства к зем-
леделию, переходом от погони за источником пропитания к его раз-
ведению. Проведенные исследования балансов электролитов показа-
ли, что диетическая нагрузка калием сопровождается некоторой его 
задержкой и значительным выделением натрия и наоборот – нагрузка 
натрием приводит к задержке его некоторой части в организме и воз-
растанию экскреции калия [97, с. 74; 337]. 
Но более примечательна попытка Г. Бунге применить биогенети-
ческий закон Э. Геккеля – онтогенез есть краткое и быстрое повторе-
ние филогенеза – к объяснению химического состава животных. Обя-
зательное присутствие в крови наземных позвоночных животных 
обычной поваренной соли (NaCl) Г. Бунге объяснил с эволюционной 
точки зрения как унаследованный ими признак от своих океаниче-
ских предков, обитавших в солёном океане и имевших с ним одина-
ковый химический состав среды организма [24, 132, с. 269-270].  
В 1874 г. гистолог Р. Гейденгайн (R. Heidenheim), исходя из обра-
зования мочи при низком АД, при котором не могла происходить 
клубочковая фильтрация, высказался в пользу секреторного способа 
образования мочи [382]. Он совершенно исключал возможность про-
цесса реабсорбции в канальцах. Последующие работы других иссле-
дователей подтвердили существование секреторного процесса в поч-
ке, хотя и носящего облигатный для её деятельности характер, но иг-
рающего в процессе мочеобразования непервостепенную роль. 
К последней четверти XIX относятся работы отечественного зоо-
лога А.О. Ковалевского по гистофизиологическим исследованиям 
выделительных органов беспозвоночных, выводом из которых яви-
лось заключение о существовании функциональных эквивалентов в 
морфологически различных выделительных органах животных [103, 
с. 454]. 
В 1895 г. G. Oliver и Е. Schafer обнаружили способность экстрак-
та задней доли гипофиза повышать артериальное давление, действу-
ющая субстанция которого через четверть века будет определена как 
антидиуретический гормон (АДГ), или окситоцин-вазопрессин. 
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Львовский фармаколог В. Собьеранский (W. Sobieransky) выдви-
нул (1893-1903 гг.) теорию активной канальцевой реабсорбции эпи-
телием канальцев, которому большинством исследователей припи-
сывалась секреторная функция. Его представления не только рефор-
мировали теорию К. Людвига, но и подправили представления Р. 
Гейденгайна, видевшего в канальцах секрецию там, где в действи-
тельности имелась реабсорбция. 
В 1887 г. Тигерштедт и Бергман на XII Международном терапев-
тическом конгрессе в Москве сообщили о выявлении в водном экс-
тракте почек кроликов вещества, повышающего кровяное давление, и 
назвали его ренином [511]. 
K. Рeters (1909) по данным сравнительно-анатомического иссле-
дования строении и развития почек у позвоночных животных пришел 
к выводу, что чем длиннее тонкая часть петли Генле у млекопитаю-
щих, тем более концентрическую мочу они могут продуцировать в 
условиях дегидратации [104, с. 207-208]. 
В 1913 г. опыты К. Бернара были повторены Юнгманно и Мейе-
ром, констатировавших при воздействии на мозг развитие наряду с 
полиурией значительного увеличения концентрации и количества 
хлора в моче. "Солевой укол" вызывал потерю примерно 1/5 части 
всего содержания хлора в организме. Эти же авторы обнаружили раз-
витие подобных потерь и после перерезки чревного нерва и предпо-
лагали прямое влияние обоих вмешательством на "специфические 
сецернирующие клетки почек"  [97, с. 72]. 
В 1913 г. R. Von den Velden, продолжая исследования G. Oliver и 
Е. Schafer, обнаружил способность экстракта задней доли гипофиза 
вызывать антидиуретическое действие при несахарном диабете. В 
начале 20-х г. прессорные и антидиуретические начала, первоначаль-
но предполагавшиеся разными веществами, были идентифицированы 
как химически идентичные субстанции гормона задней доли гипофи-
за, получившего название окситоцина-вазопрессина.  
Формирование окончательной, фильтрационно-реабсорбцион-
ной теории мочеобразования связывается с именем английского фар-
маколога А.Р. Кешни (A.R. Cushny, 1917), опирающуюся на гипотезу 
К. Людвига, но дополненную признанием активности процесса ка-
нальцевой реабсорбции и несколько позже – облигатностью процесса 
канальцевой секреции [343].  
К началу 20-х г. прошлого века данные А.В. Палладина (1916) по 
экскреции креатинина с мочой как индикатора состояния белкового 
обмена в мышцах позволили П. Ребергу (Р.В. Rehberg, 1926) разрабо-
тать креатининовый метод определения клубочковой фильтрации и 
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канальцевой реабсорбции. На это же время приходится начало ис-
пользования в клинике сывороточных значений креатинина как пока-
зателя азотвыделительной функции почки, указания на что можно 
встретить в монографии Е.М. Тареева "Анемия брайтиков" [263, с. 
126]. 
К этому же времени Ч. Роджерс (Ch.G. Rogers, 1927), обобщив 
сравнительно-морфологические данные о строении экскреторных ор-
ганов животных, пришел к выводу, что они находится в тесной связи 
с развитием системы циркуляции жидкости в организмах [103, с. 
455]. 
После работ А. Ричардса (A.N. Richards, 1922-1924, 1935-1938), 
показавшего методом микропункционных исследований у амфибий 
идентичность составов ультрафильтрата в полости капсулы клубочка 
и плазмы крови [465], а заодно – и зависимость величины мочеобра-
зования от артериального давления в одиночном нефроне [467], и 
аналогичных микропункционных исследований A.C. Walker c соавт. 
(1937-1941) на крысах и морских свинках [501] фильтрационно-
реабсорбционная теория A. Кешни превратилась в общепризнанную 
теорию образования мочи, вобравшую в себя то реальное из почеч-
ной деятельности почки, которое было в каждой из конкурирующих 
до неё различных гипотез мочеобразования.  
Хронологический обзор показывает, что в биологии независимо 
от медицины шло закономерное накопление данных по описатель-
ной, экологической, экспериментальной, сравнительной и онтогене-
тической морфологии и физиологии почки человека и животных. 
Включение в эти исследования человека как представителя млекопи-
тающих обеспечивало соприкосновение физиологических и меди-
цинских исследований, способствовало взаимному проникновению 
идей и методов исследования между медициной и биологией.  
Более или менее тесное единение клиники и почечной физиоло-
гии до первой трети ХХ в. пришлось на период формирования пред-
ставлений о почечных процессах и функциях почки на основе есте-
ственно-научного изучения проявлений её жизнедеятельности с ма-
териалистических позиций – законов физики, химии, механики, ос-
моса, диффузии, воспринимавшихся первоначально в констатирую-
щем, описательном стиле. Это было время преимущественно количе-
ственного изучения и количественной оценки физиологических ме-
ханизмов почечной деятельности. Противоборствующие представле-
ния в физиологии почки о способе её работы и живучесть представ-
лений о ней как о сецернирующей железé вполне уживались с клини-
ческими представлениями об экскреторной функции почки как ос-
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новной для неё, с представлением о почке как об органе выделения, в 
котором (представление) семантическое полностью соответствовало 
этимологическому, а видимое и созерцаемое – выделение, экскреция 
– сущностному. Ведь ещё в начале ХХ в. В.К. Линдеман считал поч-
ку истинной железóй, напрочь отрицая возможность фильтрационно-
го процесса в клубочках [104, с. 8].  
Но, как писал Х.С. Коштоянц, познание и вскрытие материальной 
основы жизненных процессов в XIX в. как способа борьбы материа-
лизма с идеализмом таило в себе опасность задержки поступательно-
го развития физиологии в связи с механистическим её направлением, 
сведения физиологических закономерностей к простым физическим 
и химическим процессам. "Этот период таил в себе в зародыше при-
чину задержки дальнейшего развития физиологии. Это сказалось, в 
частности, … в расхождении путей физиологии и морфологии, фи-
зиологии и эволюционного учения" [103]. К этому можно, по-
нашему, добавить "физиологии и медицины".  
К концу XIX – началу ХХ вв. в медицине тоже закончился пери-
од освоения и усвоения приёмов естественно-научного изучения бо-
лезней в свете закономерностей тех же самых наук (физики, химии), 
через призму которых корифеями отечественной медицины материа-
листически трактовалась сущность патологических процессов, поче-
му С.П. Боткин в своё время полагал, что "... практическая медицина 
должна быть поставлена в ряд естественных наук и приёмы, употреб-
ляемые в практике для исследования, наблюдения и лечения, должны 
быть приёмами естествоиспытателя". На волне естественно-научного 
мировоззрения того времени медицина прошла этап органопатологии 
и "анатомического мышления" (Д.Б. Морганьи; Р. Вирхов); утверди-
лась в понимании необходимости для неё экспериментальной, нор-
мальной и патологической физиологий (К. Бернар, В.В. Пашутин, 
И.П. Павлов), пережила период бактериологии и микробиологии, об-
наживших ортодоксальность понимания причины и как отдельности, 
единственности, и как совокупности равновеликих факторов (конди-
ционализм).  
Но к началу ХХ столетия этот уровень естествознания, обеспечив 
медицине блестящее прошлое, был ею уже освоен. Ни физико-
химические и лабораторно-инструментальные исследования, ни ор-
гано- и патофизиология, ни эксперимент, ни классические представ-
ления о причинно-следственных взаимоотношениях в патологии уже 
не удовлетворяли медицину; не указывали путей дальнейшего её раз-
вития. Как заметил А.Эйнштейн, сначала " … физика оказала влия-
ние на развитие медицины тем, что заставила людей поверить в 
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научные методы… Правда, она ввела биологов в соблазн истолковы-
вать жизненные процессы слишком примитивно" [78, с. 187].  
"… Два больших переворота последнего пятидесятилетия, кото-
рые совершила патологическая анатомия и бактериологическое тол-
кование болезней, привели нас, несмотря на блестящие завоевания и 
успехи, в тупик", – писал в 1925 году немецкий хирург Ф. Зауербрух, 
один из основоположников грудной хирургии [205, с. 371]. На этом 
распутье медицины С.П. Фёдоров писал в 1926 г., что "… впереди 
блестят биологические проблемы, чувствуется, что надо идти туда, 
что этот путь выведет нас, вероятно, на большую дорогу. Но как идти 
по этому пути? На правильных ли мы путях и правильно ли идёт 
дальше наша работа?" [205, с. 371].  
Д.Д. Плетнёву будущее медицины виделось в синтетическом 
сплаве её социальных аспектов с биологическим содержанием пато-
логических процессов, в превращении её в некий биосоциальный 
фактор развития общества, но без указания путей этой трансформа-
ции медицины [205]. 
Таким образом, обеспокоенность научной медицины путями 
дальнейшего ей развития, неудовлетворенность трактовки патологи-
ческих явлений с позиций механистического материализма обозна-
чилась с первых десятилетий минувшего столетия.  
По логике вещей новый научный стержень как для физиологии, 
так и для медицины должен был относиться к более высокому рангу 
закономерностей биологии и естествознании, чем использовавшийся 
ими ранее. Если, с одной стороны, и физиология, и медицина явля-
ются всё же ветвями естествознания, и если, с другой стороны, со-
временная биология неотделима от концепции биологической эво-
люции и, как сказал Т. Добжанский (Ф.Г. Добржанский) – один из 
основоположников теории синтетической эволюции, – "ничто в био-
логии не имеет смысла кроме как в свете эволюции (Nothing in 
biology makes sense except in the light of evolution)" [348], то по зако-
нам формальной логики эволюционное учение должны было стать 
теоретическим стержнем и физиологии, и медицины. 









2.1. Краткий очерк истории развития эволюционной  
физиологии почки  
 
Физиология, тесно соприкасавшаяся с морфологией и изучающая 
весь животный мир, а не только человека, и будучи первоначально 
преимущественно описательной наукой, подходила в конце XIX в. к 
пониманию необходимости использования исторического метода как 
условия своего дальнейшего развития.  
Путь развития эволюционной физиологии освещен Л. А. Орбели 
[189, 190, 191, 192, 193, 194, 195], А.Г. Гинецинским [48], А.А. Кара-
мяном [95], Ю.В. Наточиным [154, 158, 159, 164] в публикациях, раз-
бросанных среди биологической и физиологической литературы, но 
не проникших в литературу фундаментальных наук медицины, а тем 
более – в частные разделы патологии. 
Э. Геккель уже в 1874 году писал, что "задачей будущей физио-
гении явится такая же исчерпывающая и успешная разработка исто-
рии развития функций, какая уже давно проделана морфологией в 
отношении развития формы" [149]. 
К. Люкас (K. Lucas), английский физиолог, автор закона "всё или 
ничего" применительно к деятельности всего нервно–мышечного ап-
парата, в 1909 году в статье "Эволюция функций животных" выска-
зывал озабоченность тем, что "… до последнего времени изучение 
физиологических процессов идёт вне связи с эволюционным учени-
ем, которое оказало такое могучее влияние на развитие морфологи-
ческих знаний" [126, 193, с. 122-132; 411].  
Тем не менее, как это ни странно, в Европе, богатой научными 
традициями и физиологическими школами И. Мюллера, Г. Гемголь-
ца, Э. Дюбуа-Реймона, Ф. Мажанди, К. Бернара, У.Х. Гаскелла, Дж. 
Ленгли, сосуществовало "… удивительное безразличие к теории раз-
вития Дарвина…;" и " … теория развития Дарвина находилась в пол-
ном отчуждении от физиологии" [95]. 
В России учение Ч. Дарвина было встречено с большúм интере-
сом, нашло и понимание, и условия для дальнейшего развития как в 
области морфологии, так и физиологии, достаточно сослаться на та-
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кие имена, как Д.Н. Ковальский, А.О. Ковалевский, И.М. Сеченов, 
И.И. Мечников, А.Н. Северцов, К.А. Тимирязев. 
И.М. Сеченов в 1878 г. не только " безоговорочно поставил во-
прос о необходимости создания эволюционного направления в фи-
зиологии", но, используя исторический метод, создал и развил свою 
теорию рефлекторной деятельности организма. Им были обозначены 
и два метода изучения физиологических явлений – сравнительно-
физиологический и эмбрионально-онтогенетический. По А.И. Кара-
мяну "… И.М. Сеченова можно считать родоначальником нового 
направления в нейрофизиологии, а сформулированные им концепции 
– общей тенденции эволюции от диффузных, менее дифференциро-
ванных форм к специализированным формам и функциям; расчлене-
ния и дифференциации сплошного на части и обособление их в груп-
пы различных функций (специализированные отправления); взаимо-
обусловленности и взаимозависимости организмов и среды; органи-
зующей роли внешней среды в процессе развития форм и функций – 
источниками для развертывания эволюционных физиологических 
представлений" [95, с. 212-213]. 
К.А. Тимирязев в лекциях 80-х годов XIX в., опубликованных в 
труде "Исторический метод в биологии", писал: "… Физиолог не мо-
жет довольствоваться одним анализом жизненных явлений, ему нуж-
но знать историю развития организмов". И он же далее: " … ни срав-
нительная морфология, ни экспериментальная физиология не покры-
вают всей области биологии, не исчерпывают её задач: и та, и другая 
ищут дополнение в методе историческом." [266]. 
В 1914 г. отечественным морфологом-эволюционистом А.Н. Се-
верцовым был предложен термин "эволюционная физиология", 
обознáчивший разработку эволюционных аспектов физиологии 
настоятельной потребностью того времени [95, стр. 214; 243].  
И.П. Павлов в начале создания учения об условных рефлексах, 
пришедшееся на первых годы ХХ в., уже " … рассматривал их с точ-
ки зрения теории развития, с точки зрения исторического и индиви-
дуального развития на всех уровнях животного царства; допускал, 
что некоторые из условных, вновь образованных рефлексов последо-
вательно переходят в безусловные". Учениками и последователями 
И.П. Павлова проводились сравнительно-физиологические исследо-
вания нервной деятельности у асцидий, рыб, амфибий, рептилий, 
птиц [95, с. 213-214].  
И, тем не менее, хотя сравнительно-физиологические и эволюци-
онно-физиологические исследования по физиологии нервной систе-
мы первых десятилетий ХХ века несли на себе печать влияния дар-
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виновского метода, идея создания эволюционной физиологии лишь 
витала в воздухе, не имея конкретного решения. Поэтому А.Н. Се-
верцов ещё в 1931 г. констатировал, что "… в физиологии полностью 
отсутствует исторический метод в постановке новой проблемы" 
[243].  
Обозначил задачи эволюционной физиологии, указал методы по-
знания закономерностей эволюционных процессов и воплотил идею 
об эволюционной физиологии в её создание как самостоятельного 
раздела физиологии Л.А. Орбели. Становление и развитие эволюци-
онной физиологии, выделение её в самостоятельную дисциплину 
наравне с эволюционной морфологией, эволюционной гистологией 
было достижением отечественной физиологии, а термин "эволюци-
онная физиология" стал столь же узаконенным, как и термин "эволю-
ционная морфология" или "эволюционная гистология" [191]. 
Традиции отечественной физиологии, приверженность её к 
нейробиологии, нейрофизиологии делают понятным, почему в цен-
тре внимания эволюционной физиологии оказалась нервная система 
и нервная деятельность. Но не только. Л.А. Орбели в 1939 году в 
журнале "Природа" была опубликована проблемная статья " Об эво-
люционном принципе в физиологии", в которой он писал: "За чем же 
"гонится" почка: за тем, чтобы дать мочу определенного состава или 
за тем, что бы сохранить плазму? Колебания мочи чрезвычайно вели-
ки, а плазма крови сохраняет необычное постоянство" [193]. И он же 
далее: "… Как человек, привыкший пользоваться эволюционной точ-
кой зрения в исследовании и преподавании физиологии, я позволю 
себе рассмотреть несколько вопросов, в которых эволюционная тео-
рия, с одной стороны, получает обоснование в физиологии, а с дру-
гой стороны, сама является путеводной нитью физиологического 
анализа". Почка была одним из физиологических объектов, на изуче-
нии которого Л.А. Орбели, его соратники и последователи развивали 
эволюционную физиологию. 
Однако в то время клиренсовые методы количественного изуче-
ния почечных функций только начинали проникать в физиологию и 
многие механизмы почечной деятельности оставались ещё не изу-
ченными. Но методика клиренсовой оценки функционирования поч-
ки стремительно превратилась в основной инструмент почечной фи-
зиологии по определению количественных характеристик почечных 
функций и процессов. Совершенствование этой методики сочеталось 
с расширением круга становившихся доступными изучению и изу-
ченных проявлений почечной деятельности. C 1943 г. Г. Смит (H.W. 
Smith) с коллегами стал использовать диодраст и разработал систему 
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определения недоступных ранее физиологии функциональных пара-
метров, таких, как максимальной канальцевой секреции и реабсорб-
ции (транспорта), почечного крово- и плазмотока [156, с. 29; 264, с. 
71; 482, 486, 488]. 
Клиренсовые методы изучения работы почки в естественных 
условиях и при различных функциональных нагрузках – гидропени-
ческих и водных, введении электролитов и осмотических веществ, 
назначении мочегонных средств и препаратов антидиуретического 
гормона (АДГ) – позволили к окончанию первой половины минувше-
го века сформировать представления о водном, солевом и осмотиче-
ском диурезах, антидиурезе. (Далее определения "АДГ", "аргинин-
вазопрессин (АВП)", "вазопрессин" будут употребляется как синони-
мы, что, по Ю.В. Наточину, допустимо, если речь идет об осморегу-
лирующих эффектах [141]). 
L.Wesson, W. Anslow H. Smith в конце 40-х годов были разрабо-
таны представления об осмотическом диурезе, было введено понятие 
об осмотически свободной воде и предложены формулы количе-
ственного определения её клиренса (очищения) – СН2О и транспорта 
(реабсорбции) – ТСН2О, составляющие физиологическую основу гид-
рурической (водовыделительной) и концентрационной способностей 
почки [483, 524, 526, 527].  
Исследования Э. Маршалла (E. Marshall) и Г. Смита (Н. Smith) по 
сравнительной физиологии и морфологии почек у всех классов по-
звоночных животных привели этих авторов к представлениям о ре-
шающей роли пресноводного существования предков хордовых и их 
потомков для зарождения и совершенствования гломерулярной поч-
ки [49, с. 56; 103, с. 462-465; 104, с. 209-212; 419, 420, 481, 484, 485]. 
Эти работы способствовали формированию представлений о гомео-
статической функции почки по обеспечению в первую очередь по-
стоянства осмотического давления внутренней среды организма. 
Разработанная система клиренсовых методов исследования в 
сравнительной физиологии и зоофизиологии привела к накоплению в 
физиологии обширного материала в основном описательного харак-
тера о функционировании почек у разных классов животных, позво-
ляющего им адаптироваться к различным экологическим условиям 
существования. За обилием накопленного материала обрисовалась 
задача поиска общих принципов и закономерностей функционирова-
ния выделительных органов, знание которых могло оказаться полез-
ным и для клиники. 
Качественно новый подход Л.А. Орбели и его школы (Б.Д. Крав-
чинский, А.Г. Гинецинский, Г.Л. Лейбс, М.Г. Закс, Т.В. Крестинская, 
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В.Ф. Васильева, Ю.В. Наточин), а также и других физиологов-
эволюционистов (Х.С. Коштоянц) к изучению физиологии почки 
привёл в начале 60-х годов к открытию закономерностей эволюцион-
ного её развития, выявил принципы функционирования почки, обу-
словленные всем ходом её исторического, то есть филогенетическо-
го, развития [48, 49, 95, 154, 159, 168, 192, 194, 195, 299, 300, 301].  
 
  
Рис. 2.1. Схема эволюции почки у позвоночных животных по Смиту. 
Слева – пресноводные, справа – морские рыбы. (Х.С. Коштоянц, 1950; [103, с. 465]). 
 
Но эти же исследования видоизменили саму эволюционную фи-
зиологию почки. По замыслу Л.А. Орбели, цели её состояли в изуче-
нии, во-первых, эволюции функций почки, напрямую обусловленных 
условиями существования организмов, и, во-вторых, функциональ-
ной эволюции, то есть эволюции общих принципов функционирова-
ния, непосредственно уже не связанных с условиями существования, 
составляющих внутреннее, имманентное содержание самих физиоло-
гических процессов.  
Эволюционная физиология почек, справившись с поставленными 
перед собой задачами, о чём полнее будет изложено ниже, к 80-м го-
дам минувшего века вышла, по Ю.В. Наточину, за очерченные ею же 
границы [159, 162, 163, 164, 169]. Коль скоро почка обеспечивает ос-
мотическое постоянство внутренней среды организма, необходимого 
для такого же постоянства внутренней среды клеток, ею омываемых, 
причины формирования именно существующего, а не иного, биохи-
мического профиля этих сред, – доминирование внутри клеток ионов 
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K+, а во внеклеточной среде ионов Na+, – равно как необходимость 
сохранения биохимического постоянства этих сред, теперь уже не 
могли быть за пределами эволюционной физиологии вообще, и эво-
люционной физиологии почки – в частности.  
Объяснение именно той архитектуры физико-химического фун-
дамента физиологических процессов, которая навечно сохранилась в 
современном биохимизме клеточного строения животных и внекле-
точной жидкости, составляет, по Ю.В. Наточину, задачу физиологи-
ческой эволюции, являющейся новой ветвью эволюционной физиоло-
гии [164], своим развитием подтверждающая научную самодостаточ-
ность.  
Но врачам совершенно незнакомы данные сравнительной и эво-
люционной физиологии почки и сделанные из них выводы. Поэтому 
клинической оценке функционального состояния почки с позиций 
этого раздела физиологии должно предшествовать их изложение. 
 
 
2.2. К истории развития клетки, условий её  
возникновения и существования 
 
Освещение вопросов эволюции функции почки и её участия в 
физиологии осморегуляции и обеспечения водно-солевого обмена, 
начинавшееся ранее с организмов, существовавших в палеозойском 
океане, например в работах А.Г. Гинецинского, Г. Смита, Э Маршал-
ла, М. Флоркэна [49, 104, с. 209-212; 277; 419, 420], теперь логичнее 
начинать, как это делает Ю.В. Наточин [159], с объяснения историче-
ского происхождения ионного состава клетки, выяснения обстоя-
тельств, придавших взаимодействию неорганических элементов и 
веществ форму жизнедеятельности, превративших их физические и 
химические свойства в базовые для возникновения и продолжения 
жизни, заключавших в себе как в зародыше способности в далёком 
будущем быть использованными эволюцией для становления функ-
ции клеток, их специализации, развития тканей, органов и формиро-
вания различных функциональных систем организма. 
Зародившееся первым и остающееся ещё по инерции мышления 
окончательно не изжитым представление об океаническом происхож-
дении жизни, было высказано в 80-х годах ещё XIX века Г. Бунге, 
доказывающееся, как он полагал, солёностью крови современных 
животных как признаком, унаследованным ими от своих океаниче-
ских предков. В 1910 году это предположение было афористично по-
вторено А.Б. Макаллум (A.B. Macallum) – "море внутри нас", – ви-
дившем в химическом составе плазмы крови доказательство морско-
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го происхождения многоклеточных [281, 415]. В первой трети ми-
нувшего столетия это предположение ещё раз красочно повторил Д. 
Гэмбл: "организм замечательным образом сохранил свою происхо-
дящую из эпохи кембрия колыбель" [97, с. 28; 372], по своей солёно-
сти, как следует понимать, равную солевому составу внутренней сре-
ды современных млекопитающих и человека.  
Современная наука отодвинула начало зарождения жизни от это-
го времени вглубь веков ≈ на 3,0 млрд лет от фанерозоя, примерно к 
1 млрд лет после возникновения Земли, насчитывающей ≈ 4,6 млрд 
лет (рис. 2.2 и 2.3).  
 
  
Рис. 2.2. Схема истории развития жизни в целом (М. Руттен, 1973; [233, с. 384]). 
 
По Ю.В. Наточину, жизнь зародилась в среде, богатой ионами, 
необходимыми для самореплицирования молекул рибонуклеиновых 
кислот (РНК) [162, 163, 164, 169, 170], считающихся после У. Гиль-
берта (1986) "миром РНК", гипотетически начальной стадией воз-
никновения жизни на Земле, центральным звеном живой материи 






Среда, в которой мог происходить спонтанный синтез элемен-
тарных частей РНК – рибозы и нуклеотидов, – насыщенная в первую 
очередь ионами К+, Mg2+, Zn2+ и фосфатов, но бедная ионами Na+ – и 
охарактеризованная В.Ф. Левченко как эмбриосфера [123, 124], 
предположительно могла существовать 3,5-3,6 млрд лет назад и быть 
колыбелью жизни, начавшей существование в виде протоклеток (по 
определению Ю.В. Наточина) с самовоспроизводящимися молекула-
ми РНК в среде, богатой ионами К+, но не Na+. 
Первым предположение о зарождении жизни в калиевой среде 
было всё же высказано в 1910 г. А.Б. Макаллумом, пересмотревшим 
свои представления о зарождении жизни в океане и увидившем в 
насыщенности клетки калием отражение химического состава внеш-
ней среды, окружавшей клетку при её возникновении [415]. Причи-
ны, по которым природа отдала предпочтение именно калию, а не 
натрию как облигатному условию для возникновения РНК, как внут-
риклеточному химическому скелету остаются неизвестными. Место-
положение этой калиевой колыбели жизни наукой также окончатель-
но не определено, но более вероятным на сегодня оно видится в 
наземных геотермальных водоёмах, доступных ультрафиолетовому 
облучению [439]. 
Под окружавшей протоклетку даже ещё не плазматической мем-
браной, а протооболочкой на основе самовоспроизводящейся РНК 
появились ДНК, возникли первые мембранные АТФазные белки как 
матрицы последующих энергетических и транспортных систем, со-
здавались органические молекулы.  
Осмотическое давление и концентрация ионов протоклетки были 
тождественны таковым окружающей среды. В ходе не одной сотни 
миллионов лет протомембрана и метаболические процессы на основе 
самовоспроизводящейся РНК трансформировали протоклетку в 
предшественницу прокариот – одноклеточные живые организмы, не 
обладающие оформленным клеточным ядром и другими внутренни-
ми мембранными органоидамии, а далее – в эукариот, живых орга-
низмов, клетки которых содержат ядро. Появление у протоклетки 
молекул ДНК и первичных белков привело к формированию цито-
плазматической оболочки, первоначально для механического удер-
жания в ней продуктов метаболизма, а в последующем в связи с по-
степенно меняющейся химией калиевого окружения – для изоляции 
её от окружающей среды с целью предотвращения рассеивания за-
ключённой в ней первозданной структуры породившей её калиевой 
гидросферы. Продолжавшая более чем 1 миллиард лет история фор-
мирования клетки закрепила в ней навечно, как в камне, облигат-
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ность доминирования внутриклеточного К+, свойственную клеткам 
не только животных, но и растений, то есть уже в период существо-
вания общих для этих царств предков эукариот.  
Изменения в биосфере последующего периода развития жизни, 
состоящие в замене "калиевого моря" существования клеток, на 
"натриевое море" грозили внутриклеточным проникновением ионов 
Na+ нарушить уже сложившиеся условия, оптимальные для внутри-
клеточных механизмов метаболизма: натрий не только не может за-
менить внутриклеточный калий, но он блокирует работу белоксинте-
зирующих структур. Одно из гипотетических предположений считает 
появление натриевой угрозы результатом смешивание наземных ка-
лиевых геотермальных вод как среды обитания клетки с океаниче-
ским водами, насыщенными ионами Na+. 
К этому времени, как полагает Ю.В. Наточин, в ходе эволюции 
уже были созданы и закреплены в геноме все основные типы клеточ-
ных биохимических реакций. Эволюция клеток животных пошла по 
пути сохранения стабильной и высокой внутриклеточной концентра-
ции ионов калия за счёт совершенствования липидных клеточных 
(плазматических) мембран встраиванием в них различных клеточных 
каналов, обеспечивающих поступление веществ в клетку пассивно, 
по осмотическому градиенту или с помощью насосов, в первую оче-
редь натрийзависимых, работающих против электрохимических и 
концентрационных сил для непрерывного удаления из клетки ионов 
натрия. Na+,К+-AТФазные насосы были созданы на базе уже суще-
ствовавших к тому времени Н+,К+-АТФазных насосов, имеющих в 
своём составе как реликты фрагменты РНК. Но только у животных 
они превратились в облигатный компонент клеточной мембраны.  
По Ю.В. Наточину, можно говорить о том, что развитию много-
клеточности животных предшествовало создание асимметричной 
клетки с обслуживающим её геномом, имеющей на апикальной плаз-
матической мембране натриевые каналы, а на базолатеральной мем-
бране – натриевые насосы. При этом содержание калия внутри клет-
ки оставалось стабильным, ≈ 150 ммоль/кг Н2О, в то время как внут-
риклеточное содержание ионов натрия могло флюктуирировать в из-
вестных пределах в зависимости от осмотичности окружающей сре-
ды. В случае повышения в ней натрия последний входил в клетку и 
через ряд активируемых им внутриклеточных метаболических про-
цессов приводил к образованию осмотически активных продуктов, 
увеличивающих осмотическое давление клетки и создающих изоос-
мотическое соответствие её окружающей среде.  
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Клеточные механизмы были способны, по Ю.В. Наточину, под-
держивать катионную асимметрию между клеткой, богатой ионами 
К+, и внеклеточной средой, насыщенной ионами Na+, в то же время 
сохраняя равенства суммарных осмотических веществ и осмотиче-
ского давления по обе стороны клеточной мембраны. Трансмембран-
ный перенос в обмен на натрий самых разнообразных органических и 
неорганических веществ обеспечил внутриклеточное постоянство 
ионов, нормальное протекание различных метаболических процессов 
в клетке, стал основой процессов возбудимости, проводимости, элек-
трогенеза, а в целом явился предпосылкой для развития многокле-
точности, специализации и дифференцировки клеток, развития тка-
ней, органогенеза и всей последующей эволюции животного мира.  
Таким образом, вопреки натрию и одновременно благодаря ему 
химический состав клетки, соотношение в ней катионов, её осмоти-
ческое давление ≈ в 280-300 мосм/кг Н2О осталось неизменными на 
протяжении всей истории развития животных. Задолго до того, как 
натрий стал химическим скелетом внутренней среды организма, он 
приобрёл статус, по выражению Е.М. Крепса, разменной монеты 
природы [105]. 
Существует еще одно обстоятельство "осмотического" характера, 
исключающее возможность зарождения жизни в форме сложноорга-
низованных многоклеточных животных в водах палеозойского океа-
на кембрийского периода, отстоящего от настоящего времени на 540-
570 млн. лет. Эти организмы – черви, моллюски, членистоногие и 
предки хордовых, – о которых речь пойдет ниже и с которых в лите-
ратуре прошлых лет началось описание эволюции выделительных 
органов с уже стабилизированной внутриклеточной средой, ещё не 
имели собственной внутренней среды организма, систем осморегу-
ляции и водно-солевого обмена. Осмотическое давление их внекле-
точной жидкости соответствовало таковому окружающей среды, то 
есть они были эвригалинными. Однако законсервированные эволю-
цией внутриклеточный химический профиль и величина осмотиче-
ского давления требовали определенного оптимума солёности и ос-
мотичности вод океана и допускали изменения их химизма и осмоти-
ческого давления в диапазоне, соответствующей мощности транс-
портных систем клетки. Такому оптимуму соответствует, как оказа-
лось, окружающая среда, тождественная по биохимическому составу 
и осмотическому давлению плазме крови современных животных и 
человека. Эта среда палеозойского океана и послужила биохимиче-
ской матрицей для архитектуры внутренней среды организма, дав ос-
нование для представлений о зарождении жизни в водах палеозой-
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ского океана, о "море внутри нас", о сохранности в организме проис-
ходящей из эпохи кембрия колыбели. 
Однако уже в середине XIX в. была установлена геохимическая 
особенность океанических вод: несмотря на колебания солености, 
соотношение главных ионов в океане остаётся постоянным. Солевой 
состав океана является своего рода геохимической константой. По-
этому принято считать, что за последние 600-700 млн лет состав вод 
океана, включая и воды океана палеозойской эры, солёность которо-
го в среднем составляет 35‰ (35 г/л; ≈ 470 ммоль/л ионов натрия и 
11 ммоль/л ионов калия) практически не изменилась. То есть, осмо-
ляльность палеозойского океана составляла ≈ 1000 мосм/л, что в не-
сколько раз превышает осмоляльность плазмы крови. Следовательно, 
кембрийский океан никоим образом не мог служить средой обитания 
для организмов, не имевших ни собственной внутренней среды, ни 
органов осморегуляции, а потому должных быть абсолютно пойки-
лоосмотическими, то есть омывать свои клетками водами окружаю-
щей среды. Поэтому В.В. Хлебович полагает, что животные до того, 
как они расселись по кембрийскому океану, вначале существовали в 
прибрежных его зонах с солёностью в пределах не менее 5-8‰, на 
80% создаваемой натрием [278, 279, 280, 281]. Этот уровень солёно-
сти с различными её градиентами существовал в зонах смешивания 
океанических вод со стекающими с суши геотермальными калиевы-
ми водами, приближавшихся к пресным и заключавших в себе био-
тические начала. 
Выбор этой зоны солёности организмами как среды обитания 
оказался не случаен: только при содержании натрия с внешней сто-
роны клеточной мембран, создающей такой уровень солёности, 
начинается активация Na+,К+-АТФазы натриевых насосов. Термоди-
намика находит объяснение именно этому, а не иному уровню солё-
ности как "запускающему" натриевые насосы, но углубление в эту 
проблему выходит за пределы изложения. Однако у этой зоны солё-
ности существует и верхний предел оптимальных значений, превы-
шение которого приостанавливает работу натриевых насосов.  
Указанная зона солёности в 5-8‰, разделяющая животных на 
морских и пресноводных, определяющая устойчивость тканевых 
структур и лавинообразное изменение функций клетки, была обозна-
чена В.В. Хлебовичем "критической солёностью". По некоторым ги-
потезам формирование современной натриевой солёности палеозой-
ского океана и выбор животными зоны критической солёности как 
среды обитания хронологически совпало, то есть произошло в начале 
кембрийского периода.  
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Таковой в схематизированном виде представляется история раз-
вития клетки и условий существования животных, являвшихся по-
томками кишечнополостных на стадии, предшествующей возникно-
вению почки. Перед началом рассмотрения её возникновения и эво-
люционного развития её функций представляется необходимо сде-
лать ещё одно отступление.  
 
 
2.3. Понятия нормальной и эволюционной физиологий почки 
 
Данные сравнительной, экологической и эволюционной физиоло-
гии почки, закономерности её морфологической и функциональной 
организации изложены в доступных монографиях Х.С. Коштоянца 
[103], Б.Д. Кравчинского [104], А.Г. Гинецинского [49], Ю.В. Нато-
чина [146], К. Шмидт-Ниельсена [292, 293], Л. Проссера [254, 255, 
256], М. Флоркэна [277], Н.С. Строганова [258] середины прошлого 
столетия. Прошедшие полвека лишь детализировали физиологиче-
ские механизмы обеспечения этих закономерностей, довели их рас-
шифровку до молекулярного уровня, ничего принципиального ново-
го к ним не прибавив. Однако восприятие клиницистами эволюцион-
ных закономерностей функционирования почки требует единого с 
физиологами языка общения. 
Физиологи считают, что для правильной оценки количественных 
характеристик специфической деятельности органа необходимо от-
четливое понимание сущности процесса. А.Г. Гинецинский при опи-
сании методов количественной оценки функции почек центр тяже-
сти, по его словам, "… переносил на теоретическую сторону вопроса" 
[47]. 
Такой подход к изучению рекомендовал и К. Шмид-Ниельсен "… 
понимание принципов гораздо важнее, чем простое ознакомление с 
множеством фактов, которые своей массой способны подавить любо-
пытство; … усвоение нескольких фундаментальных законов позволя-
ет понять многие проблемы; … знакомство с употребительными тер-
минами ещё не означает понимание существа процессов; … ясность 
общих представлений важнее, чем запоминание терминов, но по-
скольку ни одного представления нельзя выразить без слов, термины 
тоже необходимы. Однако для того, чтобы они помогали уяснить 
суть дела, они должны сами быть чётко и логично определены" [292].  
О необходимости не только тесного контакта медицины и физио-
логии, а их взаимопроникновения писал и Ж. Амбурже: "…Главное в 
изучении почечной недостаточности – знакомство с нормальной фи-
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зиологией почек. Ни в какой другой отрасли медицины связь между 
нормальной функцией органа и патологическими изменениями в ней 
не играет такой важной роли как в нефрологии. Вот почему мы уде-
ляем большое внимание физиологическому аспекту. Мы воспользо-
вались теми же методами обследования больной почки, которые ис-
пользуют физиологи, изучая функцию нормальной почки" [206]. 
В настоящее время в клинической физиологии почек и почечной 
физиологии нет однозначного толкования некоторых существенных 
понятий.  
Физиологи, где бы они ни освещали аспекты почечной деятель-
ности – в своей ли, физиологической литературе [33, 49, 75, 104, 146, 
156, 167] или в главах учебников и руководств по нефрологии [47, 
150, 151, 152, 235, 297] – всегда разграничивали понятия "процесс" и 
"функция" как устоявшиеся характеристики различных проявлений 
почечной деятельности при образовании мочи.  
Процессом обозначалось проявление жизнедеятельности почки 
относительно какого-то ингредиента ультрафильтрата плазмы, при-
вязанное к конкретной морфологической структуре нефрона, в кото-
рой это проявление осуществляется: процесс клубочковой фильтра-
ции – на уровне клубочка; процесс канальцевой реабсорбции, секре-
ции или вообще транспорта какого-то ингредиента ультрафильтрата 
– на уровне канальцев. То есть процесс является фрагментом почеч-
ной деятельности относительного того или иного компонента содер-
жимого нефрона (воды, мочевины, калия, натрия, осмотические ве-
щества и прочее) по критерию его (фрагмента) локализации, топики, 
"этажности" в нефроне. Когда говорится просто о процессе клубоч-
ковой фильтрации или о процессе канальцевой реабсорбции, то под 
содержимым нефрона, подвергающегося воздействию этого процес-
са, имеется в виду объём ультрафильтра, определяемый в основном 
количеством воды в моче.  
Представления о почечных процессах возникли с самого начала 
изучения почечной деятельности и в период противоборствующих 
точек зрения XIX века о способах образования мочи они являлись 
краеугольными камнями в аргументации секреторной, фильтрацион-
ной и реабсорбционной теорий её образования. Современная теория 
образования мочи опирается на три кардинальных процесса: клубоч-
ковую фильтрацию как основу мочеобразования; канальцевую реаб-
сорбции и канальцевую секрецию как процессов, обеспечивающих 
гомеостатическую и другие функции почки. Причём, процесс ка-
нальцевой секреции считается филогенетическим остатком прежнего 
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механизма работы почки, самостоятельно неспособным обеспечить 
функционирование почки.  
Первоначально изучение почечных процессов было достоянием 
лишь физиологии. Развитие клиренсовых методов исследования сде-
лало доступным и для клиники количественное изучение почечных 
процессов относительно любого компонента плазмы крови или мочи, 
что способствовало развитию клинической физиологии почек. О том, 
как клиническая нефрология использовала эти методы исследования, 
отчасти говорилось уже выше, а в основном речь пойдет ниже. 
Почечной функцией в физиологии обозначается интегральная де-
ятельность всех частей нефрона, всех структур почки, задействован-
ных в манипуляциях с тем или иным компонентом мочи, то есть со-
вокупность всех почечных процессов относительно этого ингредиен-
та (воды, мочевины, натрия, осмотических веществ и проч.) или не-
кой совокупности ингредиентов, объединённых по какому-то крите-
рию – электролитность, осмотичность, чужеродность, кислотность и 
др. К этим структурам, помимо почечных клубочков и канальцев, от-
носится интерстиций коры и мозгового вещества почки, а также по-
чечные сосуды. Совокупность почечных процессов относительно 
компонента или компонентов мочи стала характеризовать функцию 
почки относительно конкретного ингредиента мочи или их совокуп-
ности – функцию почки по обеспечению гомеостаза натрия, мочеви-
ны, осмотических веществ, кислотно-щёлочного равновесия или 
функцию почки по выделению (экскреции) натрия, мочевины, осмо-
тических веществ и проч. Функция относительно одного компонента 
мочи обозначается парциальной функцией почки. 
Однако в клинической нефрологии в связи, вероятно, с относи-
тельной редкостью изучения почечных процессов, понятие почечный 
"процесс" очень быстро стало расплывчатым и всё более и более 
отождествлялось с понятием "функция". Так возникли понятия о 
"функции клубочковой фильтрации", о "фильтрационной функция 
клубочков", о "реабсорбционной функции канальцев", приведшие в 
Рекомендациях по ХБП K/DOQI-2002 и в Национальных рекоменда-
циях по ХБП к официальному приданию процессу клубочковой 
фильтрации статуса почечной функции. 
Поскольку с начала своего зарождения почки была "задумана" 
природой как орган осморегуляции, рассмотрение закономерностей 
осморегулирующей функции невозможно без обращения к её коли-
чественным показателям. В связи с этим перед рассмотрением этапов 
развития осморегулирующей функции почки необходимо оживить 
представления о клиренсовых методах количественного определения 
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почечных процессов и функций по обеспечению осмотического го-
меостаза. Всё последующее изложение будет постоянно обращаться к 
этим понятиям, являющимся рабочим языком почечной физиологии. 
Для практических врачей этот раздел был трудным для восприя-
тия по причине его "голословности", практической неосвоенности 
даже в то время, когда проба Реберга-Тареева хотя и не была достоя-
нием практической медицины, но и не была, как в настоящее время, в 
загоне. Теперь же, когда определение скорости клубочковой филь-
трации (СКФ) по показателю только сывороточного креатинина не 
имеет никакого отношения к клиренсовым методам исследования, 
нуждающимся в одновременном определении экскретируемых суб-
станций в плазме крови и в моче, понятия клиренсовой методики об-
следования вообще не обсуждаются в нефрологической литературе, и 
образец их понимания уже приводился выше (с. 12-13). Отечествен-
ная нефрология поторопилась с порицанием пробы Реберга-Тареева, 
пускай и дающей известную долю ошибки при определении СКФ, но 
зато раздвигающей физиологические и патофизиологические гори-
зонты клинического мышления. 
Вопросы почечной физиологии с математическими расчётами 
показателей почечных процессов и функций изложены в любом фи-
зиологическом или нефрологическом руководстве, из которых, как 
содержащих наиболее полную информацию, можно назвать моно-
графии Ю.В. Наточина "Физиология почки: формулы и расчеты" 
(1974) [167], "Основы физиологии почки" (1982) [156], О. Шюк 
"Функциональное исследование почек" (1975) [297]. Фрагменты из 
этих изложений будет представлены ниже с акцентом на осморегули-
рующую функцию почки. 
Понятие клиренс, "очищение" (clearance, С) в первом приближе-
нии означает освобождение организма от какого-то ингредиента (Х) с 
мочой, абсолютное количество которого представляет произведение 
его содержания в моче (UХ) на величину диуреза (V), измеренного 
чаще всего за минуту. Сбор мочи осуществляется, естественно, не в 
течение минуты, а нескольких часов или даже суток, с последующим 
расчётом минутного диуреза. Поскольку почка очищает плазму кро-
ви, по количеству выделенного ингредиента и плазменной его кон-
центрации (РХ) можно рассчитать количество плазмы крови, полно-
стью очищенное от него, используя для этого формулу "(UX×V)/PX", 
или после её преобразования – "(UX/PX)×V". Это количество обозна-
чается клиренсом вещества Х (СХ) в мл за время сбора мочи, в кли-
нических условиях обычно за минуту. Однако в физиологии, изуча-
ющей мелких животных, клиренс может определяться за час. При 
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малом содержании ингредиента в моче клиренс может рассчитывать-
ся даже за сутки (примеры подобных исследования будут представ-
лены по ходу изложения).  
Клиренс можно определить для любого ингредиента мочи, в том 
числе и для воды. Величина минутного диуреза – это и есть клиренс 
воды. (Не путать с клиренсом осмотически свободной воды!). По-
скольку изложение посвящено осморегуляции, расчёт клиренса будет 
сделан на примере определения осмотического клиренса – Сosm. 
При Рosm = 290 и Uosm = 870 мосм/кг Н2О с V в 1 мл/мин величина 
Сosm = (870 мосм/кг Н2О/290 мосм/кг Н2О)×1 мл/мин = 3 мл/мин. 
Иными словами, с мочой в течение одной минуты выделяется столь-
ко осмотических веществ, сколько их содержалось в 3,0 мл плазмы 
крови. Следует заметить, что понятие клиренса условное, умозри-
тельное, виртуальное. Нельзя думать, что в это же время, к примеру, 
из 120 мл/мин клубочкового ультрафильтрата почка полностью очи-
стила только 3,0, а остальные 117,0 мл оставались необработанными. 
В почке очищались от осмотических веществ все 120 мл, но суммар-
ное количество выделенных веществ оказалось равным содержаще-
муся в 3,0 мл плазмы крови.  
Вторая условность понятия клиренса заключается в произволь-
ном допущении выделения ингредиента мочи только процессом клу-
бочковой фильтрации, коль скоро в формуле его расчета использует-
ся плазменное значение ингредиента, который подвергался ультра-
фильтрации. Фактически экскретируемый ингредиент мог либо дей-
ствительно только фильтроваться, как, например, креатинин или 
инулин, либо после фильтрации реабсорбироваться, как, например, 
натрий или глюкоза, либо секретироваться, как, например, калий, мо-
чевая кислота или диодраст, даже если он не был профильтрован. Ве-
личина клиренса не несёт информации о процессах, которым подвер-
галось вещество, выделяющееся с мочой, и является лишь интеграль-
ным показателем деятельности почки относительно этого ингредиен-
та мочи.  
Однако понятие клиренса оказалось очень полезным для понима-
ния физиологических механизмов функционирования почки и широ-
ко используется в общей и эволюционной физиологии, особенно по-
сле того, как была установлена степень участия того или иного по-
чечного процесса в судьбе ингредиентов мочи, попавших в нефрон.  
Осмотический клиренс (Сosm) не является реально существующей 
величиной, как например, диурез, и не из-за виртуальности самого 
понятия клиренса. "Очищение" подразумевает не простое удаление 
из организма какого-то вещества, в данном случае осмотических ве-
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ществ, а удаление их в обезвоженном, "сухом" виде. Только такое 
удаление может изменить концентрацию осмотических веществ во 
внутренней среде в ту или иную сторону, способствуя сохранению в 
организме бернаровского "постоянства внутренней среды организ-
ма". Если выводится моча, изо(эу)осмотичная плазме крови, при ко-
торой UX/PX = 1,0, то осмоляльность внутренней среды не изменяется, 
а значит очищения её ни от осмотических веществ, ни от воды, со-
держащей их, не происходит, какую бы величину не приняли ни ди-
урез, ни осмотический клиренс. В таком случае почка функционирует 
как орган водовыделения, уменьшая только объём внутренней среды 
организма. 
Очищение внутренней среды наблюдается только в том случае, 
если отношение UX/PX ≠ 1,0, отклоняясь в ту или иную сторону. При 
определении же клиренса используется величина диуреза, на кото-
рую можно экстраполировать предположение о содержании в ней 
удалённых осмотических веществ в изоосмотичной с плазмой крови 
концентрации. Чтобы освободиться от этой погрешности, величину 
клиренса осмотических веществ надо уменьшить на величину диуре-
за, что и было предложено L. Wesson, W. Anslow в формуле "COSM-
V", или после преобразования "(Uosm/Рosm-1)×V" [524, 525]. Тогда в 
вышеприведенном примере осмотический клиренс примет значение в 
2,0 мл/мин. Он означает величину реабсорбции, транспорта осмоти-
чески свободной воды ТСН2О, произошедшего против осмотических 
сил веществ, оставшихся в канальцах, которые были сконцентриро-
ваны в 1 мл мочи. Образно говоря, почка как бы насухо выделила в 
просвет канальцев осмотические вещества в количестве, содержав-
шемся в 2 мл плазмы крови, добавив их к 1 мл мочи, изоосмотичной 
плазме крови. 
Забегая несколько вперёд, надо сказать, что ТСН2О из канальцев 
против осмотических сил содержащихся в них осмотических веществ 
происходил (Т, транспорт) в мозговое вещество почки, в котором ос-
мотическое давление намного выше такового в дистальном канальце, 
то есть совершался по осмотическому градиенту.  
Вода, не содержащая осмотических веществ, была названа выше-
названными исследователями осмотически свободной водой, а вели-
чина её реабсорбции – транспортом осмотически свободной воды – 
ТСН2О. Функция ТСН2О уменьшает размер диуреза, и поэтому образо-
вание мочи в режиме ТСН2О до недавнего времени называлось анти-
диурезом, при котором происходит концентрирование мочи. Однако, 
как будет показано ниже, работа почки в режиме ТСН2О не всегда со-
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провождается концентрированием мочи и повышением её плотности 
(удельного веса). 
В приводимом примере отношение Uosm/Posm, называемое концен-
трационным индексом осмотических веществ, больше 1,0, что озна-
чает содержание осмотических веществ в моче в концентрации выше 
таковой плазмы крови. Но величина этого отношения не указывает 
способ, каким произошло концентрирование мочи. Оно могло про-
изойти пассивно, отвечая общим представлениям о концентрирова-
нии в результате реабсорбции воды без осмотического сопротивле-
ния содержащегося в ней вещества, как например при 99-кратном по-
вышении концентрации креатинина в окончательной моче. 
Активное, в физиологическом смысле, концентрирование мочи 
наблюдается при реабсорбции воды из канальцев против осмотиче-
ских сил веществ, в ней содержавшихся, остающихся в просвете ка-
нальцев и выделяющихся в уменьшенном объёме мочи, например 
осмотических веществ. Реабсорбция воды в этом случае осуществля-
ется по осмотическому градиенту в зоны мозгового вещества почки с 
осмотическим давлением выше такового в канальцах. Мощность ме-
ханизма активного, осмотического концентрирования мочи как раз и 
выражается величиной ТСН2О . 
При противоположной ситуации – гипоосмии, когда осмотиче-
ское давление плазмы крови (Posm) опускается ниже нормального 
уровня, почка должна очистить внутреннюю среду от излишней во-
ды, уменьшив по возможности экскрецию осмотических веществ. 
Эту ситуацию можно рассмотреть на следующем примере.  
При Рosm = 270 с Uosm = 210 мосм/кг Н2О и V в 2,7 мл/мин значе-
ния Uosm/Рosm = 0,8 и Сosm = 2,15 мл/мин. Таким образом, для удаления 
осмотических веществ в концентрации, изоосмотичной плазме крови, 
требовалось 2,15 мл мочи, а не 2,7 мл. Лишние 0,55 мл мочи, опреде-
ляемые по формуле "Сosm-V", имеют отрицательное значение – -0,55 
мл. Это – пресная, осмотически свободная вода, выделение которой 
обозначается как клиренс осмотически свободной воды – СН2О. По-
скольку механизма активного перемещения воды не существует, для 
её появления в канальце, приведшего к разведению мочи, должны 
существовать осмотические силы. Они образовались при реабсорб-
ции в дистальном сегменте нефрона 0,55 мосм/кг Н2О осмотических 
веществ, оставивших в просвете канальца осмотически свободную 
воду, которая не смогла реабсорбироваться вслед за ними из-за воз-
никающей при гипоосмии водонепроницаемости этого сегмента не-
фрона. Функция СН2О, характеризующая мощность гидрурической 
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способности почки, является почечным механизмом противодействия 
гипоосмии и гипергидратации, то есть показателем мощности меха-
низма гипотонической осморегуляции, приводящей к выделению ги-
потонической мочи. Работа почки в режиме СН2О до недавнего вре-
мени называлась гидрурезом; теперь можно встретить её характери-
стику как акварезиса. 
В том случае, если осмотическая концентрация плазмы крови 
нормальная, потребности в осморегуляции нет, почему выделяется 
моча, изотоничная плазме крови. Некоторая условность представле-
ния о том, что в этой ситуации почка как орган осморегуляции не ра-
ботает, будет рассмотрена далее. А пока этой условностью можно 
пренебречь. При этом концентрационный индекс осмотических ве-
ществ (Uosm/Posm) равен 1, размеры осмотического клиренса и диуреза 
совпадают, величины что СН2О, что ТСН2О принимают нулевое значе-
ние, свидетельствуя о том, что почка как орган осморегуляции не ра-
ботает. Несмотря на экскрецию осмотических веществ никакого 
очищения организма ни от них, ни от осмотически свободной воды 
не происходит; почка уменьшает лишь внутрисосудистый объём. 
Абсолютные величины клиренсов различных веществ, включая 
СН2О, воды мочи (то есть величина диуреза), а также ТСН2О связаны с 
размерами животных, что затрудняет их оценку. Поэтому с первых 
работ по определению СН2О, ТСН2О и других клиренсовых 
показателей использовалась стандартизация их к размеру клубочко-
вой фильтрации, так называемая экскретируемая фракция (EF), вы-
раженная в %, то есть к 100 мл клубочковой фильтрации. Экскрети-
руемая фракция ингредиента несёт информацию о клубочково-
канальцевом балансе в работе почек. Экскретируемая фракции ди-
уреза выражает его долю от размера клубочковой фильтрации. Она 
определяется в клинике при пробе Реберга-Тареева через величину 
реабсорбции (R), являясь остатком в выражении (100-R)%. Величина 
R (в %) выражается величиной отношения UСr/PCr. 
Стандартизация любых клиренсовых значений возможна также к 
единице площади тела, единице веса, размерам диуреза и другим по-
казателям, определяемым научными интересами, традициями дисци-
плин, специальностей и научных школ. 
В монографии О. Шюк [297] расчётный клиренс, получаемый по 
формуле "V-Cosm", было предложено называть виртуальным клирен-
сом. Но поскольку представление о клиренсе само по себе является 
уже виртуальным, этот термин не прижился.  
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В публикации L. Wesson, впервые предложившего формулу для 
расчёта СН2О при водном диурезе, она имела вид "V-(Uosm×V/Posm)", 
при котором результат имел положительное значение [525]. В после-
дующих публикациях члены формулы менялись местами, что приво-
дило к различной их знаковости. У А.Г. Гинецинского величина 
ТСН2О определяется по формуле "Cosm-V", а величина СН2О – по фор-
муле "V-Cosm" [49, с. 89-91]. Такие же формулы расчета приведены в 
руководстве по физиологии почки [275, с. 392]. Поскольку ТСН2О и 
СН2О являются функциональными антиподами друг друга, а получае-
мые по приведенным формулам их значения имеют одинаковую, по-
ложительную знаковость, то такое представление значений затрудня-
ет их восприятие. Однако в последние десятилетия отечественная 
физиология пользуется одной формулой – V-Cosm. Положительные 
значения обозначаются как СН2О, то есть условно как "плюс осмоти-
чески свободная вода к моче"; отрицательные – как ТСН2О, то есть как 
"минус осмотическая вода из мочи", что удобно и мнемонически. 
В английской литературе СН2О, имеющий положительное 
значение, обозначается как "free-water generation", а ТСН2О, имеющий 
отрицательное значение, – как "negative free-water generation". Однако 
надо понимать, что дело не в знаковости этих условных обозначений: 
если изучается только одна функция, независимо какая, она будет 
выражаться положительной величиной. Необходимость в знаке воз-
никает при исследовании этих функций в одном и том же наблюде-
нии. Поскольку обе функции выражаются на одной шкале, чаще на 
оси ординат, то положительные значения её используются для вели-
чин ТСН2О, а отрицательные – для СН2О.  
Порой символы ТСН2О и СН2О используются для обозначения ос-
мотически свободной воды, и говориться, к примеру, о повышении 
реабсорбции ТСН2О. Но символ ТСН2О сам по себе означает уже реаб-
сорбцию (транспорт). Однако символа для обозначения осмотически 
свободной воды как таковой в физиологической литературе не суще-
ствует. ТСН2О означает реабсорбцию или транспорт осмотически сво-
бодной воды, и в тексте этот символ будет употребляться в смысле 
транспорта, который соответствует символическому обозначению 
буквой "Т". Кроме того, понятие "транспорт" осмотически свободной 
воды характеризует функцию, к выполнению которой причастны 
очень многие морфологические структуры и почечные процессы. 
Понятие же "реабсорбция" подходит больше к определению процес-
са. Экскреция или клиренс осмотически свободной воды обозначает-
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ся символом СН2О и в изложении он будет употребляться в понятии 
клиренса, соответствуя символическому обозначению буквой "С". 
До появления понятия "осмотически свободная вода" водовыде-
лительная способность почки ассоциировалась с объёмом мочи и ха-
рактеризовалась как диурез, что в клинике, что в физиологии. Но 
СН2О тоже характеризует водовыделительную функцию как части ди-
уреза, свободной от осмотических веществ, если выделяется гипото-
ническая моча. В физиологической литературе выделение осмотиче-
ски свободной воды сразу получило название гидруреза (гидруриче-
ской функции) и это понятие широко употреблялось уже А.Г. Гине-
цинским в 1963 году в его монографии по водно-солевому обмену. В 
физиологической литературе под водовыделительной функцией поч-
ки чаще всего имеется в виду гидрурическая, поскольку из-за отсут-
ствия у многих животных концентрационного процесса именно вели-
чина СН2О определяет размер диуреза. Довольно часто величина гид-
рурической способности выражается не в абсолютных, а стандарти-
зованных величинах к той или иной единице площади поверхности 
тела, или, что ещё чаще, как относительная величина к объёму клу-
бочковой фильтрации. Величина диуреза характеризуется как вели-
чина общего выделения воды почкой и также может выражаться от-
носительной величиной по отношению к объему ультрафильтрата.  
В клиническую физиологию понятие осмотически свободной во-
ды приникло относительно недавно в связи с разработкой нового 
класса диуретиков, блокирующих действие АДГ и получивших 
название акваретиков или "vaptans": tolvaptan (samsca), lixivaptan, sa-
tivaptan (satavaptan). Эти препараты стали широко применяться на 
практике с середины 2000-х годов для лечения гипонатриемии, соче-
тающейся с нормо(эу)- или гиперволемическими состояниями, что 
имеет место при синдроме непропорционально (неадекватно) повы-
шенной секреции аргинин-вазопрессина (АДГ) [315, 373, 394, 400]; 
рефрактерной к мочегонным средствам сердечной недостаточности 
[307, 347, 358, 359, 366, 395, 396, 429, 497, 510; 513, 514; 521]; при 
циррозе печени [378, 374, 426, 479], а также для снижения темпов 
прогрессии аутосомно-доминантного поликистоза почек [356, 399, 
512, 515]. 
Термин "акварезис" появился, скорее всего, под влиянием разра-
батывавшейся продолжительное время проблемы водных каналов, 
называющихся аквапоринами. Диурез, вызываемой блокадой реаб-
сорбции осмотической воды, в физиологии почек назывался гидруре-
зом. По традиции в клинике за диурезом сохранилась характеристика 
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водовыделительной способности почки. Однако с физиологической 
точки зрения это не вполне верно, поскольку моча – это не вода, а 
раствор в воде химических веществ. Поэтому величина диуреза ха-
рактеризует тот объём, на который почка уменьшила внутрисосуди-
стый сектор. По сути дела – это объёмрегулирующая функция почки, 
и по величине диуреза можно определиться, к примеру, с активно-
стью инфузионной терапии, которая не должна превышать эту функ-
циональную способность почки. Э.Н. Старлинг более 100 лет назад 
высказался о почечном контроле циркулирующего объёма крови, 
имеющего непосредственное отношение к эффективности работы 
сердца, и говорить сейчас о причастности почек к развитию застой-
ной сердечной недостаточности – это говорить банальности. Но все 
эти объём- натрий- гидро- и осморегулирующие функции почки как-
то потонули в экскреторной, азотвыделительной её способности.  
Величины СН2О и диуреза в зависимости от клинической ситуа-
ции могут иметь одновременно противоположные содержания. Так, 
например, у пациента с олигурией при ХПН, когда по клиническим 
понятиям резко нарушена "водовыделительная" функция почки, гид-
рурическая способность почки, оцененная по величине её экскрети-
руемой фракции СН2О (относительно размеров клубочковой фильтра-
ции), остается нормальной – 14-16 мл/100 мл ультрафильтрата/мин 
[207, с. 365].  
Если же функция СН2О исчезает, точнее – заменяется на функцию 
ТСН2О, приводящей к снижению диуреза с образованием концентри-
рованной мочи, то такое состояние в физиологии называется антиди-
урезом. В отличие от понятия гидруреза, это физиологический тер-
мин прижился в клинической литературе по причине, может быть, 
лучшего знакомства клиники с концентрационным процессом, чем с 
процессом разведения мочи. В последующем изложении из-за дву-
смысленности понятия "водовыделительная" способность состояния 
гидрурической, диуретической и антидиуретической функций почки 
будут сразу уточняться.  
Функция СН2О приводит к разведению мочи, к снижению её 
плотности (удельного веса), к снижениям осмоляльности мочи и кон-
центрационного индекса осмотических веществ <1,0. Функция ТСН2О 
сопровождается повышением осмоляльности мочи, повышением её 
удельного веса, то есть концентрированием мочи, при котором 
Uosm/Posm >1,0. После того, как почечная физиология получила в руки 
достоверный метод количественного определения гидрурической и 
концентрационной (антидиуретической) функций почки, она пере-
стала пользоваться показателями плотности мочи для оценки её спо-
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собности по концентрированию и разведению мочи. Работа H.E. de 
Wardener et al. (1954) была началом конца представлений о якобы 
тесной корреляции между изменениями осмоляльности мочи и пока-
зателями её удельного веса (рис. 2.4) [424]. 
 
Рис. 2.4. Зависимость 
между плотностью мочи 
(ось ординат) и её осмо-
ляльностью (ось абсцисс). 
Различный состав мочи 
обозначен: отсутствие 
глюкозы и белка – (•); 
наличие глюкозы – (●); 
наличие белка – (■); после 
приема 25 грамм мочеви-
ны – (×). Линии показы-
вают корреляцию между 
плотностью мочи и осмо-
ляльностями для глюкозы 
и мочевины; [424].  
 
Корреляция меж-
ду осмоляльностью и 
удельным весом мочи 
становится по данным 
M.H. Jacobson et al. 
(1962) все менее и 
менее достоверной по мере повышения плотности мочи [520]. Даже 
при удельном весе мочи в 1006 диапазон разброса значений её осмо-
ляльности составляет 136 мосм/кг Н2О. Наибольшие вариации осмо-
ляльности мочи – 533 мосм/кг Н2О – были выявлены при плотности 
мочи в 1021. По выводам R. Warhol et al. (1965) определение осмо-
ляльности является более точным показателем концентрационной 
способности почки, чем плотность мочи [523]. Для отечественной 
эволюционной физиологии почки эта было ясно ещё раньше, по-
скольку она уже в конце 50-х годов использовала для оценки концен-
трационной способности показатели ТСН2О [300], рассчитываемые с 
помощью осмотического клиренса, для определения которого необ-
ходимо значение осмоляльности мочи. Клиника же тяготела к мате-
матическим суррогатам косвенного определения осмоляльности мочи 
по данным её плотности, как например – Posm = 33,3×d, где d – две по-
следние цифры удельного веса мочи [76]. 
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Эволюционные закономерности функционирования почки, прак-
тически незнакомые врачам, но которые могут оказаться клиниче-
скими эквивалентами тех или иных функциональных нарушений, не-
возможно рассматривать в отрыве от условий существования живот-
ных, находящихся на генеральной  последовательности филогенети-
ческого развития, приведшей к возникновению млекопитающих и 
человека, и ниже будет рассматриваться только этот эволюционный 
путь. В почке млекопитающих как, возможно, ни в каком другом ор-
гане сохранились морфологическая и функциональная организации 
всех этапов её исторического развития. Филогенетическое дерево 
животных, по которому можно проследить генеральную последова-
тельность развития органического мира, приведшую к возникнове-
нию млекопитающих, схематизировано представлено на рис. 2.5. 
Сравнительная и эволюционная физиологии почки для понима-
ния закономерностей её исторического развития должны опериро-
вать, естественно, информацией, охватывающей всё царство живот-
ных, бóльшая часть которых развилась и существовала вне тех усло-
вий, через которые прошла генеральная последовательность развития 
животных, закончившаяся появлением человека. 
Информация о структурной и функциональной организации поч-
ки первичных морских животных или ставших вторично морскими, 
или о морфологической и функциональной организации почки птиц, 
а также других органов осморегуляции у предков млекопитающих, 
безусловно интересная и необходимая для биолога, вряд ли поможет 
врачу разобраться в принципах функциональной дезорганизации 
почки человека. Изложение этих данных в публикации с клиниче-
ским уклоном [34] представляется излишним. 
Естественно, осморегуляция осуществлялась уже у одноклеточ-
ных и многоклеточных организмов, не имеющих ещё специальных на 
то органов, но адаптирующихся к средам со значительной солёно-
стью или опреснённостью за счёт активной работы клеточных транс-
портных систем, сберегающих осмотический и химический состав 
клеток, о которых уже говорилось.  
Сравнительная физиология животных и палеонтология начинают 
отсчёт истории развития выделительных органов с многоклеточных 
животных, обитавших в прибрежных солоноватых, но не солёных, 




Рис.2.5. Филогенетическое дерево живых организмов. 
(Фото с сайта kodomo.fbb.msu.ru). 
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В более чем 2,5-миллиардной к тому времени истории существо-
вания животных уже наметились 4 ветви развития – черви, моллюс-
ки, членистоногие и хордовые, имевшие скорее всего общего предка 
из группы кишечнополостных.  
Эволюция животных, приведшая к возникновению млекопитаю-
щих и человека, прошла через обитание их далёких предков только в 
пресных водах, требующего гипотонической осморегуляции, то есть 
борьбы с гипергидратацией. Поэтому интерес представляет рассмот-
рение функционирования органов выделения у пресноводных живот-
ных указанных ветвей развития, находящихся на разных ступенях 
эволюционного развития и дающих представление о векторе разви-
тия осморегуляции, приведшего к млекопитающим и человеку, и 
морфологические, и функциональные отпечатки которых (ступеней 
развития) находятся в морфологической и функциональной органи-
зации гломерулярной почки этих классов организмов. Нижепред-
ставленное изложение эволюционного развития почки будет сделано 
преимущественно по данным А.Г. Гинецинского [49]. 
Первый экскреторный орган осморегуляции, наиболее примитив-
ный среди всех многоклеточных, называемый протонефридием, по-
явился у предков низших (плоские и круглые) червей, ещё не имев-
ших вторичной полости тела (рис. 2.6) [13].  
 
Рис. 2.6. Схема протонефридия: 1 – концевая клетка; 2 
– мерцательное пламя; 3 – клеточные ядра; 4 – извитая 
часть протонефридия; 5 – выводящий отдел. (В.Н. 
Беклемишев, 1964; [13, с. 288]). 
 
Протонефридии представлены канальца-
ми, слепо заканчивающимися секреторными, 
так называемыми "пламенными клетками", 
которые имеют внутри полость, формирую-
щую начало этих канальцев и в которую ими 
сецернируется вода и содержащиеся в ней 
вещества.  
Многочисленные отростки пламенных 
клеток омываются межклеточной гидролим-
фой псевдоцéли (первичной полости тела), 
свободно перемещающейся между клетками 
тела, из которой пламенные клетки извлека-
ют субстанции, подлежащие экскреции. 
Располагающиеся внутри полости клетки пучки длинных ресни-
чек, ставших прототипом цилиарного аппарата, своим биением спо-
собствуют продвижению секрета по коллектору трубок, собираю-
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щихся в систему канальцев, выходящих на поверхность тела. Пред-
полагается, что экскреторная система низших пресноводных червей 
удаляет из организма избыток воды по принципу гипотонической 
осморегуляции [49, с. 29]. 
Функционирование протонефридиев обеспечивался исключи-
тельно секреторным процессом пламенных клеток. Этот уровень ор-
ганизации выделительного органа примечателен в эволюции осморе-
гулирующих органов животных тем, что с него секреторный процесс, 
филогенетически настолько же древний, как и сама клетка, навечно 
вошёл обязательным компонентом в принцип работы почки позво-
ночных, значимость которого для целей осморегуляции менялась в 
зависимости от состояния окружающей среды и, как покажет потом 
патология человека, и от состояния самого организма. 
Прогоняющийся по протонефридями экскрет подвергался обра-
ботке, нацеленной на гипотоническую осморегуляцию, то есть выде-
лению окончательной мочи, гипотоничнее гемолимфы, омывающей 
клетки. Так что с самого своего зарождения почка как орган осморе-
гуляции была "задумана" природой и сформирована как орган по вы-
делению опресненной воды из организма, чем в основном и достига-
лась осморегуляция. Потенциальных возможностей транспортных 
систем протонефридиальных клеток с их уже 1-1,5-миллиардной ис-
торией существования для обеспечения этого процесса было вполне 
достаточно. 
Другая модель экскреторных органов океанических животных 
того же времени была опробована на предках высших (кольчатых) 
червей, уже имевших вторичную полость тела (целóм), расположен-
ную между стенками тела и внутренними органами и относящуюся к 
системе циркуляции жидкостей (рис. 2.7) [13]. Потомком этих жи-
вотных является современный дождевой червь. 
Экскреторный орган животных такого плана организации хотя и 
носит общее для почек беспозвоночных название – предпочка, или 
пронéфрос – называется метанефридием, обозначающим экскретор-
ный орган беспозвоночных с вторичной полостью тела (целóма). Со-
держимое целóма образуется уже не только путём секреторного про-
цесса выстилающих его клеток, но и отчасти процессом ультрафиль-
трации крови. 
Целомическая жидкость, омывающая клетки организма, истин-
ным ультрафильтратом ещё не является, хотя в 2 раза гипотоничнее 
плазмы крови и отличается от неё более низким осмотическим дав-
лением и содержанием в ней солей и белка. Она через нефростом – 
реснитчатое воронкообразное расширение начальной части нефри-
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диального канала – поступала в нефридий, образованный муфтопо-
добными клетками с отверстием посередине. 
 
 
Рис. 2.7. Схема нефридия дождевого червя: 1 – нефростом; 2 – извитой каналец; 3 – 
перегородка тела; 4 – выделительная пора. (В.Н. Беклемишев, 1964; [13, с. 292]). 
 
Особенностью этого канала являет-
ся его морфологическая неоднород-
ность, позволяющая говорить о началь-
ном, проксимальном, узком (тонком), и 
дистальном, широком (толстом) сегмен-
тах (рис. 2.8). 
Биохимическими исследованиями 
определено, что содержимое нефросто-
ма и тонкого сегмента канальца остают-
ся изоосмотичным целомической жид-
кости. Начиная с толстого сегмента, на 
всём его протяжении содержимое кана-
ла становиться всё более и более гипо-
тоничным, поскольку из мочи реабсорбируются минеральные веще-
ства, преимущественно натрий, но без эквивалентного количества 
воды.  
 
Рис. 2.8. Схема образо-
вания гипотонической 
мочи в нефридии дож-
девого червя.  
По вертикали – отноше-
ние осмотической кон-
центрации моча/кровь. 
1-4 – отдельные участки 
нефридия (А.Г. Гине-




у дождевых червей осуществляется по гипотоническому типу, сбере-
гающему для организма натрий и выделяющего из него опресненную 
воду. Окончательная моча дождевого червя в 7 раз гипотоничнее 
плазмы крови и имеет осмотическое давление в 10 раз ниже, чем у 
неё. Эти организмы могут продолжительное время существовать в 
пресной воде [30, 49, с. 29-31].  
Механизм гипотонической осморегуляции, нуждающийся в 
функциональной гетерогенности сегментов нефридиального канала, 
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но не проявляющийся морфологическими различиями при световой 
микроскопии исследования, проясняется результатами гистохимиче-
ского изучения распределения в нефридиальном канале ферментов 
окислительного метаболизма. 
Установлено, что сукцинатдегидрогеназа (resp. – сукциндегидра-
за, СДГ, дегидрогеназа янтарной кислоты) является маркёром струк-
тур, транспортирующих натрий против значительного электрохими-
ческого градиента. Оказалось, что нефростом и тонкий сегмент сук-
цинатдегидрогеназу не содержат, тогда как широкий отдел обнару-
живает значительную ферментативную активность энзима [49, с. 170-
171; 174]. 
Нефридии, существуя в каждом метамере (сегменте) тела, прида-
вали метанефридию высших червей сегментарное строение. свиде-
тельствующее о несовершенстве морфологической организации ор-
гана. Тем не менее, именно с уровня организации высших червей в 
экскреторных органах осморегуляции обрисовалась тенденция к 
функционированию по принципу двухэтапного образования мочи – 
продукции первичной мочи из жидкой части крови и последующей её 
обработки процессом реабсорбции в канальцах, – отодвинувшего 
секреторный способ выделения компонентов мочи на второй план. 
Уже с этого уровня организации возникла дифференцировка началь-
ной части нефридиальной трубки в нефростом как места будущей ло-
кализации гломерула и дифференцировка нефридиального канала на 
проксимальный, более узкий, и дистальный, более широкий, сегмен-
ты. Как окажется в последующем, проксимальным сегментам ка-
нальцев будет отведана роль структур, существенно уменьшающих 
объёмы первичной мочи перед поступлением её в дистальные сег-
менты, но без изменения её осмотичности. Филигранная работа поч-
ки как органа осморегуляции будет осуществляться дистальными 
структурами нефрона.  
Бóльшего совершенства принцип двухэтапного образования мочи 
достигает у пресноводных моллюсков и пресноводных членистоно-
гих, у которых из целомической полости возникли специальные об-
разования, в которых образуется первичная моча и в которые нефро-
стомами открываются нефридии (рис. 2.9) [277].  
У пресноводного моллюска, выделительный орган которого 
называется органом Боянуса, часть целóма (являющаяся у них един-
ственной), сообщающаяся с нефридиями, представлена перикар-
диальной полостью, в которую внутрисердечным давлением в 60 мм 
водяного столба против 4 мм водяного столба самой полости выпрес-
совывается ультрафильтрат, идентичный жидкой части крови по ос-
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мотическому давлению и по содержанию в нём растворенных ве-
ществ. 
Ресничками нефростома ультрафильтрат прогоняется в прокси-
мальную часть нефридиального канала, в котором из него извлекают-
ся хлориды и другие электролиты, но без изменения осмотического 
давления. 
Рис. 2.9. Диаграмма органа Боя-
нуса пресноводного моллюска: n 
– сердце, через которое проходит 
кишка (n"); n' – полость пери-
карда, сообщающаяся с трубча-
тым мешком (а) через нефростом 
(i); а' – дистальный сегмент; l – 
выводное отверстие. (Из Брона; 
воспроизведено по М. Флоркэн, 
1947; [277, с. 107]). 
 
Механизм гипотониче-
ской осморегуляции, реабсорбирующий натрий без эквивалентного 
количества воды, локализован в дистальной части канала. В образу-
ющейся гипотонической моче содержание осмотических веществ в 2 
раза меньше такового, чем в перикардиальной жидкости.  
Совершенствование принципа двухэтапного образования мочи у 
пресноводных моллюсков проявляется, помимо создания из целóма 
специализированной структуры, в которой происходит образование 
ультрафильтрата (первичная моча), выделительного парного органа – 
орган Боянуса – использование для ультрафильтрации энергии кро-
вяного давления, а также исчезновение метамерного строения (мно-
гочленистости, многосегментарности) предпочки. 
У пресноводных членистоногих экскреторный орган осморегуля-
ции представлен также парным образованием (рис. 2.10) [277]. Назы-
ваемый у речного рака антенальной железой, он начинается с цело-
мического образования – целомического пузырька (мешка) с разветв-
ленной сетью капилляров, предназначенного только для образования 
ультрафильтра без каких-либо следов секреторной работы выстила-
ющих его клеток. 
Ультрафильтрат, по содержанию хлоридов идентичный плазме 
крови, поступает через узкое отверстие, являющееся гомологом неф-
ростома, в лабиринт как проксимальную часть нефридия и далее – в 
нефридиальный канал как дистальный отдел мочевыводящих путей. 
Изменение осмотической концентрации мочи – развитие гипото-
нии – происходит в нефридиальном канале, из которого в мочевой 




Рис. 2.10. Схема антенальной железы реч-
ного рака. (Из Шлипера, изменено по 
Маршаллу; воспроизведено по М. 




вершался с участием натрийзави-
симых транспортных систем кле-




В целомической полости и в 
лабиринте сукцинатдегидрогеназа не выявляется. Она обнаруживает-
ся лишь в нефридиальном канале. Такое распределение сукцинатде-
гирогеназы соответствует осмотической концентрации мочи в разных 
структурах экскреторного органа речного рака [49, с. 170-171; 174]. 
 
Рис. 2.11. Изменение концентрации 
хлоридов в экскреторном органе 
рака. 1 – целомический пузырёк; 2 –
лабиринт; 3 – нефридиальный ка-
нал; 4 – пузырь. По вертикали - 
концентрация хлоридов в ммоль/л. 
(А.Г. Гинецинский; 1963; [49, с. 
171]).  
 
Таким образом, в харак-
тере функционирования 
предпочки беспозвоночных 
проступило основное её 
предназначение: обеспечение 
осмотического гомеостаза 
посредством удаления из ор-
ганизма опресненной воды, 
сопряженного (обеспечение) с максимальной реабсорбцией натрия 
против трансканальцевого градиента.  
Для выполнения этой функции в ходе эволюции был найден 
принцип двухэтапного образования мочи – ультрафильтрация с по-
следующей реабсорбцией в мочепроводящих путях. Этот принцип 
работы экскреторного органа осморегуляции возник у животных, до-
стигших филогенетического уровня высших червей.  
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Дальнейшее морфологическое и функциональное усовершен-
ствование этого принципа работы заключалось в исчезновении мета-
мерии экскреторных органов осморегуляции; специализации отдела 
вторичной полости, близко расположенного к нефростому, для уль-
трафильтрации жидкой части крови с привлечением к этому процес-
су системы кровообращения. Параллельно с этим упрочивалась мор-
фологическая и функциональная гетерогенность отделов нефри-
диального канала с локализацией в дистальной его части механизма 
гипотонической осморегуляции, то есть максимального извлечения 
против осмотического и электрохимического градиента натрия без 
эквивалентного количества воды. 
Ещё одной моделью выделительных органов осморегуляции об-
ладал гипотетический предок хордовых животных, потомком кото-
рых является современный ланцетник (рис. 2.12).  
 
Рис. 2.12. Ланцетник – "живая упро-
щенная схема хордового животного". 
Фото с сайта comenius.susqu.edu. 
 
А.О. Ковалевский в сере-
дине ХIX в. доказал, что лан-
цетник принадлежит к типу 
хордовых и занимает проме-
жуточное положение между 
оболочниками и позвоночны-
ми животными. По Ч. Дарви-
ну, благодаря работам А.О. 
Ковалевского "… мы получим, наконец, ключ к источнику, из кото-
рого произошли позвоночные" [95, с. 210]. 
Из признаков организации высших животных ланцетник имел 
уже настоящую хорду и типичную для хордовых организмов трубча-
тую нервную систему, а также замкнутую систему кровообращения. 
Прочтение геном ланцетника в 2008 г. показало, что ближе к позво-
ночным стоят всё же оболочники [500]. Однако это только укрепило 
статус ланцетника как самого примитивного хордового, как "живого 
ископаемого", стоящего в начале филогенеза хордовых. Палеонтоло-
гические отпечатки существ, похожих на ланцетника, обнаружены в 
отложениях ранне- и среднекембрийского возраста. Как раз в это 
время и жили примитивные хордовые. 
Почка ланцетника, унаследовав многие черты беспозвоночных 
животных и являясь метанефридием, имела тем не менее более усо-





    
 
Рис. 2.13. Строение выделительного органа ланцетника. А – часть стенки нефридия 
с сидящими на них соленоцитами при большом увеличении. Б – нефридий с не-
сколькими нефростомами, усаженными соленоцитами;  
1 – ядра соленоцитов; 2 – жгуты; 3 – канал нефридия; 4 – трубка соленоцита. (В.Н. 
Беклемишев, 1964; [13, с. 290 и 293]). 
 
Как у беспозвоночных животных, его выделительный орган имел 
сегментарно расположенные метанефридии, открывающиеся, как у 
высших червей, моллюсков и членистоногих, нефростомами в целóм. 
Но реснитчатый аппарат нефростомов у ланцетника представлен 
особыми булавоподобными клетками – соленоцитами, являющимися 
гомологом пламенных клеток низших червей, так же, как и они 
(клетки) имеющими внутри полость с продолговатыми мерцатель-
ными волосками. 
Сочетание структур протонефридиальной и метанефридиальной 
организации рассматривается сравнительной морфологией доказа-
тельством их генетического родства. Но примечательной особенно-
стью метанефридиев ланцетника является формирование вблизи 
нефридиев сосудистых сплетений в виде примитивных клубочков, 
отдаленно схожих с сосудистыми клубочками почек позвоночных. 
Появление гломусных (клубочковых, гломерулярных) структур в 
почках способствовало совершенствованию принципа двухэтапного 
(двухмоментного) образования мочи, свойственное метанефридиаль-
ному плану организации экскреторных органов. 
Таким образом, ланцетник, являясь представителем животных 
типа уже хордовых и находясь в начале их филогенеза, не только 
унаследовал от беспозвоночных прото- и метанефридиальную мор-
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фологическую и функциональную систему организации предпочки с 
её сегментарным планом строения, связью со вторичной полостью 
тела и принципом двухэтапного образования мочи, но и приобрёл 
вблизи нефридиев гломусподобные сосудистые структуры, отдален-
но напоминающие клубочки почки позвоночных животных и заклю-
чающих в себе потенции дальнейшего совершенствования принципа 
двухэтапного образования мочи. 
Черви, моллюски, членистоногие и хордовые, относящиеся к не-
зависимым филогенетическим линиям, обитали в прибрежных водах 
палеозойского океана, солёность которых соответствовала понятию, 
по В.В. Хлебовичу, "критической зоны", была оптимальной для су-
ществования клеток и не создавала для экскреторных органов про-
блемы осморегуляции в связи с эу(изо)осмией и эу(изо)натриемией 
среды обитания и тела животных. Как уже говорилось, эти обстоя-
тельства привели к представлению о кембрийском океане как колы-
бели живого.  
Но экскреторных органам животных этих ветвей развития предо-
ставлялась возможность показать свои потенциальные возможности в 
решении проблем осмотического и водно-солевого гомеостазов, 
определяющихся экологическими условиями будущих существова-
ний: либо в солёных водах палеозойского океана, либо в слабосоло-
новатых водах эстуариев, либо в реках и пресных водоёмах кембрий-
ского континента, либо в условиях жизни на суше.  
Животные, обитавшие в зонах критической солёности кембрий-
ского океана, благодаря прирожденной всему живому потребности в 
экспансии опробовали все мыслимые и немыслимые условия суще-
ствования, породившие богатство современного животного мира в 
воде, на суше и в воздухе. Причины, побудившие эти организмы 
сменить ≈ 500 млн лет назад солоноватые прибрежные зоны кем-
брийского океана на устья рек и превратиться в пресноводных жи-
вотных, остаются неизвестными. Ими были хордовые, отдалённым 





Генеральная линия развития животных, приведшая к развитию 
млекопитающих и человека, прошла через родословную первичных, 
низших позвоночных – панцирных рыб и миног к хрящевым рыбам – 
и далее к костным рыбам, боковой ветвью развития которых являют-
ся современные пресноводные костистые рыбы. Пресноводными 
считаются воды с солёностью <5‰. Первым шагом приспособления 
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животных палеозойского океана к предстоящей гипотонической сре-
де обитания, куда они намеревались переселиться и начали пересе-
ляться, явилось создание ими внутренней среды организма – крови, 
лимфы, интерстициальной жидкость – по солёности равной среде их 
обитания, то есть соответствующей критической солёности. Солевой 
состав внутренней среды организма после того, как она возникла у 
предков хордовых, на протяжении всей последующей истории суще-
ствования животных остался неизменным – ≈ 0,89 мг% (8,9%) с ос-
мотическим давлением ≈ в 285-295 мосм/кг Н2О, обусловленным бо-
лее чем на 50% натрием. По Ю.В. Наточину, создание внутренней 
среды организма, стоящей по осмотическому давлению намного 
ближе к пресным водам среды обитания, чем к солёным водам палео-
зойского океана, было энергетически выгоднее из-за меньших затрат 
на поддержание существенно меньших градиентов осмотических сил 
между организмом и средой обитания [159].  
Переселившиеся в пресноводные воды организмы, как бы за-
мкнувшие в своих сосудах воды кембрийского океана, теперь сами 
стали создавать внутреннюю среду, имеющую постоянный состав, 
химическим скелетом которой стал натрий, оберегаемую экскретор-
ными органами от гипотонической среды обитания. Тщательно охра-
няемая стабильность внутренней среды организма, мало в чём изме-
нившаяся за прошедшие сотни миллионов лет до наших дней, позво-
лила К. Бернару высказать постулат о том, что постоянство внутрен-
ней среды есть условие свободной жизни – "La fixité du milieu intéri-
eur est la condition d'une vie libre et indépendante". Консервация внут-
ренней среды организма превратила животных в гомоосмотических, 
то есть имеющих постоянное осмотическое давление.  
Переселение животных из вод палеозойского океана в пресно-
водные водоёмы нуждалось в существовании у них механизма гипо-
тонической осморегуляции, поскольку пресноводная среда обитания 
постоянно создавала угрозу гипергидратации и деминерализации 
внутренней среды организма. Солевой состав воды современных 
пресноводных водоёмов и рек по содержанию ионов Na+ и К+ нахо-
дится в диапазоне 0,14-0,25 и 0,007-0,03 мэкв/л соответственно (табл. 
2.1).  
Итак, в период эволюционного развития исходных форм позво-
ночных, начавшийся с пресноводных рыб и охватывающий почти 
130-миллионный промежуток времени – от начала кайнозойского до 
окончания силурийского периодов – сформировалась гломерулярная 




Таблица 2.1. Элементарный состав морской и пресной воды в весовых процентах 









лярной почки, первыми об-
ладателями которой стали 




Рис. 2.14. Схема осморегуляции пресно-
водных костистых рыб (М. Флоркэн, 
1947; [277, с. 114]). 
 
Плазменные концентрации 
натрия и калия у пресноводных 
рыб в зависимости от экологиче-
ских условий составляют 90-150 и 2,0-3,2 мэкв/л Н2О соответственно, 
разительно отличаясь от содержания этих же элементов в пресных 
водоёмах [146]. По Н.С. Строганову, осмотическое давление крови 
пресноводных рыб составляет в среднем 6,3, а окружающей водной 
среды – 0,3 атм (1 мосмоль/кг Н2О эквивалентна 16 мм рт. ст.) [258, с. 
69]. Пресноводные рыбы не пьют воду, поскольку она по осмотиче-
скому градиенту в избытке поступает в их организм из окружающей 
среды через жабры, кожу и ротовую полость, постоянно поддерживая 
состояние гипергидратации ("обводнения"), и подлежит удалению, 
возможному только через почку [258]. 
Общий план строения гломерулярной почки пресноводных рыб 
представлен на рис. 2.15 [258]. Под влиянием угрозы постоянного 
обводнения у пресноводных рыб и произошло образование сосуди-
стого клубочка – структуры, предназначенной прежде всего для из-
бавления организма от воды путём значительной её ультрафильтра-
ции как первого этапа мочеобразования и условия развития обильно-
го диуреза (табл. 2.2). Величина клубочковой фильтрации в 0,86 и 
диуреза – в 0,43 мл/100 г веса тела/час (пресноводный карп, [49, с. 
133]) эквиваленты при перерасчете на "стандартного" человека в 70 
кг скорости клубочковой фильтрации в 10,0 и диурезу в 5,0 мл/мин, 
или суточной клубочковой фильтрации в 14,5 литров (при 180 литрах 
66 
 
у человека ) и суточному диурезу в 7,5 литров. Величины экскрети-




Рис. 2.15. Общий вид и строение почек рыб (Н.С. Строганов, 1962; [258, с. 82]). 1 – 
почка форели: а – верхняя полая вена; б – выносящие почечные вены; в –
мочеточник; г – мочевой пузырь (по Е.К. Суворову); 2 – схема строения почки: pn – 
пронефрос; op – мезонефрос; pf – воронка; pc – канал (из М.Н. Кулагина); 3 – схема 
почечных канальцев: А – предпочка с наружным клубочком (а); Б – предпочка или 
первичная почка с внутренним клубочком (в); В – первичная почка; б – нефростом; 
в– и г– мальпигиево тельце (из И.И. Шмальгаузена); 4 –схема строения почечного 
канальца у селяхий: а – боуменова капсула; б –клубочек; в – поперечные срезы из 
разных отделов канальца (из В.М. Шенкевича и И.И. Шмальгаузена); 5 – схема при-




Таблица 2.2. Величина суточного диуреза пресноводных рыб (из Смита, 
Баглиони и Маршалла по Н.С. Строганову, 1962; [258, с. 87] c дополнением) 
 
Пресноводные рыбы 
Диапазон суточного диуреза в мл на: 
1000 г веса тела 
Перерасчёт на 70 кг веса тела 
("стандартный человек") 
Золотистая рыбка 40 – 100 2800 – 7000 
Карп  50 – 120 3500 – 8400 
Форель  60 – 106 4200 – 7420 
Сом карликовый 154 – 326 10780 – 22820 
 
Сосудистый клубочек начал инвагинировать в каналец, что при-
вело к созданию почечного клубочка (мальпигиево тельце), занявше-
го место нефростома, существовавшего у предковых форм. Клубочек 
и каналец образовали единое целое, а сама почка в целом оконча-
тельно утратила сегментарное строение (рис. 2.16 и 2.17) [181].  
 
Рис. 2.16. Схема примитивного не-
фрона первичной почки. 1 – артерио-
ла; 2 – боуменова капсула; 3 – капил-
лярный клубочек; 4 – воронка нефро-
стома; 5 – каналец, снабженный рес-
ничками; 6 – вена. (С.П. Наумов, 
1965; [181, с. 40]). 
 
Структурная единица поч-
ки представлена уже не 
нефридием, а нефроном, начинающимся почечным клубочком, а 
окружающая его полость переходит в каналец, начальная часть кото-
рого имеет реснички как напоминание о цилиарной структуре нефро-
стома. Нефридиальные трубки в почках рыб трансформировались в 
почечные канальцы. Будучи полностью гломерулярным парным об-
разованием, почка рыб относится всё же к первичной почке (мезоне-
фрос) низших животных, выдавая свою генетическую связь с ней в 
виде туловищного расположения; продолговатой формы как отзвука 
сегментарного строения почки у предковых организмов; проходяще-
го вдоль почки мезонефротического протока, переходящего в моче-
точник, и сохранности не только в период эмбрионального развития, 
но и в дефинитивном состоянии у некоторого количества нефронов 
нефростомов, открывающихся как нефридии непосредственно во 




Рис. 2.17. Схема строения гломерулярной почки кости-
стых рыб. 1 – предпочка (осуществляет гемопоэз); 2 – 
первичная почка; 3 – кровеносные сосуды; 4 – мочеточ-
ник. (С.Н. Наумов, 1965; [181, с. 16]). 
 
Каналец нефрона представлен прокси-
мальным и дистальным сегментами, связан-
ными между собой промежуточным сегмен-
том. Дистальный каналец более дифференци-
рован и содержит бóльшее количество внут-
риклеточных органелл. В этом проявляется 
свойственная почке, работающей по принципу 
двухэтапного образования мочи, закономер-
ность локализации структур по выполнению 
максимальной осмотической работы в ди-
стальной части нефрона. Гистохимическое ис-
следование не выявляет значимой активности 
сукцинатдегидрогеназы в проксимальном ка-
нальце в противоположность богатому ею дистальному сегменту. 
Однако среди позвоночных животных пресноводные рыбы имеют 
самое низкое содержание этого энзима: в 5 раз меньше, чем амфибии 
и в 400 раз меньше млекопитающих [49, с. 174].  
Внушительные размеры диуреза у пресноводных рыб относи-
тельно их веса по сравнению с человеком объясняются экологиче-
скими условиями их существования и характером их осморегуляции. 
Следует заметить, что в физиологической литературе проблема вре-
мени возникновения принципа двухэтапного образования мочи, 
функционального предназначения этого принципа образования био-
логических жидкостей и типа животных, у которых появилась почка, 
работающая по этому принципу, дискутабельна [146, с. 212-218]. В 
нашем изложении мы будем придерживаться наиболее распростра-
ненных пока что представлений Н. Smith о возникновении гломеру-
лярной почки для борьбы с гипергидратацией, вызванной условиями 
существования организмов в опресненной среде и работающей по 
принципу двухэтапного образования мочи [49, с. 56; 481]. 
У пресноводных рыб, постоянно находящихся в состоянии гипер-
гидратации, отношение UOSM/РOSM не поднимается выше 0,3, что сви-
детельствует о функционировании почки в режиме гипотонической 
осморегуляции [33, с. 159; 49, с. 90 и 188]. Как в естественных усло-
виях, так и при гипергидратации клубочковая фильтрация составляет 
0,9 мл/100 г веса тела/час, диурез – 0,4 в той же единице измерения, 
экскретируемая фракция воды, то есть величина диуреза, (EF Н2О%) 
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– 48% относительно величины клубочковой фильтрации, величина 
CН2О – ≈ 0,32 мл/100 г веса животного/час и доля CН2О в диурезе – ≈ 
75%. (рис. 2.18) [33, с. 159; 48, с. 90 и 188]. При перерасчете этих 
значений на вес "стандартного" человека в 70 кг и в единицах, приня-
тых в клинике, эти значения эквивалентны объёму суточной филь-
трации ≈ в 15 л., суточному диурезу ≈ в 7 л., из которых ≈ 5 л. прихо-
дятся на осмотически свободную воду. 
 
Рис. 2.18. Выведение осмотически свободной воды CН2О 
у представителей различных классов позвоночных в 
условиях гипергидратации (белые столбики) и дегидра-
тации (чёрные столбики, ТСН2О).  
По оси ординат – величины фракций CН2О и ТСН2О (в % 
к размеру диуреза). 1 – рыбы; 2 – амфибии; 3 – репти-
лии; 4 – птицы; 5 – млекопитающие. (В. Ф. Васильева, 
1960; [33, с. 159]). 
 
В условиях дегидратации эти характери-
стики мочеобразования остаются практически 
без динамики: UOSM/РOSM – 0,3; клубочковая 
фильтрация – 0,7 мл/100 г веса тела/час, ди-
урез – 0,3 в той же единице измерения, EF 
Н2О% – 47% относительно величины клубоч-
ковой фильтрации и доля СН2О в диурезе – ≈ 75%. 
Одна и та же величина СН2О в условия как гипер- так и гипогид-
ратации свидетельствует об отсутствии в почке рыб концентрацион-
ного процесса и наличии у них только единственного, гипотониче-
ского механизма осморегуляции. Ригидность почечного механизма 
осморегуляции у рыб демонстрируется экспериментальным изучени-
ем зависимости концентрационного индекса осмотических веществ 
от размеров диуреза (рис. 2.19) [33]. При любых размерах диуреза у 
рыб величина отношения Uosm/Рosm остаётся без изменения и выража-
ется на рисунке горизонтальной линией, что указывает не только на 
отсутствие концентрационного процесса, но и на непричастность 
процесса реабсорбции к величине экскретируемой воды, то есть к 
размерам диуреза. Следовательно, он должен определяться вторым 
процессом, принимающим участие в мочеобразовании – размером 
клубочковой фильтрации.  
Поэтому клубочково-канальцевое отношение, показывающее 
степень участия каждого из процессов – фильтрации и реабсорбции – 
в количестве экскретируемых с мочой ингредиентов, в том числе и 
воды, определяемой по размерам диуреза, и осмотически свободной 
воды нём, предстаёт одним из кардинальных показателей, характери-
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зующих интимные стороны осморегулирующей функции почки, да и 
не только её. 
 
Рис. 2.19. Зависимость концентрационного 
индекса осмотически активных веществ 
(UOSM/POSM) от размеров диуреза.  
По оси абсцисс – размеры диуреза (в мл на 
100 г веса животного в 1 час); по оси орди-
нат – величина Uosm/Posm. 1 – рыбы; 2 – 
амфибии; 3 – рептилии; 4 – птицы; 5 – 
млекопитающие. (В.Ф Васильева, 1960; 
[33, с. 160]). 
 
Зависимость размеров диуреза 
от величины клубочковой филь-
трации представлена на рис. 2.20. У 
пресноводных рыб при любых 
условиях существования размер 
диуреза составляет ≈ 50% от клу-
бочковой фильтрации, и корреляционная зависимости величин ди-
уреза от размеров фильтрации на рисунке выражается прямой лини-
ей, приближающейся к биссектрисе. 
Такой тип связи объясняется тем, что реабсорбция в канальцах 
обеспечивается преимущественно изменениями в физико-
химических свойствах крови, вызванных процессом клубочковой 
фильтрации: чем больше будут размеры фильтрации, тем к бóльшим 
физико-химическим изменениям в оттекающей от клубочков крови и 
тут же омывающей канальцы они приведут, и тем больше будут раз-
меры реабсорбции. Интраренальных и системных механизмов регу-
ляции реабсорбции ингредиентов мочи, перекрывающих влияние 
фильтрации на изменения физико-химических свойств крови, у рыб 
ещё не существует.  
Таким образом, у пресноводных рыб никакой процесс, кроме 
клубочковой фильтрации, участия в регуляции мочеобразования не 
принимает. Такой тип регуляции мочеобразования носит название 
клубочкового, при котором диурез определяется количеством посту-
пившей в начальную часть канальца жидкости, а не процессами её 
дальнейшей обработки. 
Тип регуляции мочеобразования, зависящий только от объёма 
первичной мочи, свойственен уже высшим червям, и сохранился без 
изменения у пресноводных рыб, несмотря на формирование у них 
гломерулярной почки как показателя прогрессивного развития экс-
креторных органов осморегуляции. 
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Рис. 2.20. Зависимость размеров диуреза от 
величины фильтрации.  
По оси абсцисс – размеры диуреза (в мл на 
100 г веса животного в 1 час; шкала лога-
рифмированная). По оси ординат – величина 
фильтрации (в мл на 100 г веса животного в 1 
час; шкала логарифмированная); 1 – рыбы; 2 
– амфибии; 3 – рептилии; 4 – птицы; 5 – мле-
копитающие. (В.Ф Васильева, 1960; [33, с. 
161]). 
 
В биологической литературе 
пресноводные животные называются 
гиперосмотическими животными, 
"гиперосмотиками" [275], хотя почка 
у них работает в режиме гипотониче-
ской осморегуляции. Но никакого 
противоречия здесь нет. 
Органы осморегуляции у пресно-
водных рыб обеспечивают гиперос-
мотичность их внутренней среды от-
носительно пресноводной среды обитания, по отношению к которой 
рыбы поэтому гиперосмотичны, "гиперосмотики". Но гиперосмотич-
ность их внутренней среды создаётся освобождением организма от 
избытка осмотически свободной воды, извлекаемой механизмом ги-
потонической осморегуляции. Эта характеристика ориентируется на 
осмотичность мочи относительно плазмы крови.  
Пребывание пресноводных животных в воде, бедной натрием, со-
здаёт для них проблему противостояния отрицательному натриевому 
балансу, поскольку количество натрия, поступающему в организм 
рыб с водой по осмотическому градиенту всё равно оказывается не-
достаточным. Поэтому рыбы пополняют запасы натрия реабсорбцией 
его жабрами из воды, а найтрийтраспортирующие системы почки 
пресноводных рыб установлены на максимальную производитель-
ность, чтобы свести к минимуму почечные потери натрия. По Ю.В. 
Наточину, "… способность почек к транспорту натрия против высо-
кого градиента и выделению мочи с минимальной его концентрацией 
в полной мере сформировалась в процессе эволюции уже у низших 
позвоночных животных" [146, с. 55]. Это означает, что довольно эф-
фективное энергообеспечение трансмембранного переноса натрия – 
22-29 ммоль натрия на 1 ммоль кислорода – уже было достигнуто у 
низших позвоночных и в ходе дальнейшей эволюции осталось без 
изменения [146, с. 201]. У пресноводных рыб концентрация натрия 
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составляет в плазме крови 90-92, в моче – 5,5-4,0 мэкв/л, но может 
доходить до следовых количеств – 1,0 мэкв/литр, а отношение 
UNa/PNa – до 0,06-0,04 [49, с. 166 и 175]. Из 304 мэкв Na/100 г веса те-
ла/час, профильтровавшихся в клубочках, реабсорбируемое в каналь-
цах их количество cоставляет 300 мэкв в той же единице измерения. 
Конечно, натрийреабсорбирующая способность канальцев рыб 
соизмерима лишь с небольшой у них величиной клубочковой филь-
трации, небольшой величиной фильтрационной загрузки натрием и 
является далеко не совершенной в связи с холоднокровностью этих 
животных, снижающих активность ферментов окислительного мета-
болизма, и относительно небольшим количеством их в клетке. По-
этому установка реабсорбционной способности почек пресноводных 
рыб на максимальную производительность ещё не означает совер-
шенства почечного участия в эффективном сохранении натриевого 
баланса. Усиление гидремии приводит к увеличению клубочковой 
фильтрации и ускорению потока мочи в канальцах. В этих условиях 
канальцы почки уже не в состоянии справиться с возросшей натрие-
вой нагрузкой, содержание натрия в моче возрастает, что вместе с 
увеличением размеров диуреза приводит к значительной потере 
натрия с мочой (рис. 2.21).  
 
Рис. 2.21. Зависимость натриурети-
ческой функции почки карпа от ди-
уреза.  
По абсциссе – диурез в мл/100 г веса 
тела/час; по ординате U и точки – 
концентрация натрия в моче в 
мэкв/л. По ординате – U×V и тре-
угольники – выведение натрия в 
мэкв/100 г веса тела/час; (А.Г. Ги-
нецинский, 1963; [49, с. 196]). 
 
Характер работы почек 
при водном диурезе у пресно-
водных рыб напоминает по-
ведение проксимальных ка-
нальцев почек у млекопитающих при развитии осмотического диуре-
за: усиленный поток мочи и большое поступление натрия к ним со-
провождается недостаточной реабсорбцией натрия в них, что приво-
дит к повышенной загрузке натрием дистальных сегментов нефрона 
и создает предпосылки к развитию солевого диуреза.  
Способность почек пресноводных рыб извлекать натрий против 
высокого осмотического градиента в пределах небольших размеров 
диуреза можно рассматривать как зачаточную способность почки к 
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раздельной регуляции выделения натрия и воды. Тем не менее не-
возможность почек пресноводных рыб к полноценному раздельному 
выведению натрия и воды при больших размерах диуреза связано с 
отсутствием интраренального механизма по обеспечению баланса 
между профильтровавшимся и реабсорбированным количеством 
натрия. 
Отсутствие у пресноводных рыб экологической проблемы в виде 
гипернатриемии объясняет отсутствие у них совершенных механиз-
мов по удалению избытка натрия, что является ещё одним проявле-
нием несостоятельной способности почки к раздельной регуляции 
экскреции натрия и воды. Поэтому рыбы приспосабливаются к из-
бытку воды легче, чем к избытку соли. Гипернатриемия, создаваемая 
экспериментально внутривенным введением гипертонических рас-
творов хлористого натрия или помещением их в гипертоническую 
среду, воспринимается организмом рыб как относительная дегидра-
тация.  
В связи с этим клубочковая фильтрация и величина диуреза су-
щественно снижаются, количество экскретируемого с мочой натрия 
не увеличивается и гипернатриемия купируется развитием гидремии 
за счет усиленного накопления во внутренней среде организма воды, 
поступающей извне по осмотическому градиенту. Диурез и содержа-
ние в нём натрия снижаются, тогда как уровень натрия в крови по-
вышается. Так, до нагрузки натрием у пресноводного карпа концен-
трация в крови натрия равнялась 90 мэкв/л, диурез 1,31 мл/100 г веса 
в тела/час, выделение натрия 3,4 мэкв/100 г веса в тела/час, что со-
ставляло 1,7% от профильтровавшегося количества. Через 30 мин по-
сле нагрузки натрием эти же характеристики в тех же единицах из-
мерения имели следующие показатели: 130 – 0,33 – 0,66 – и 0,7. 
Практически, никакой компенсаторной реакции не происходило. 
Лишь потом почка начинала выделять большой объём мочи с повы-
шенным содержанием (но не концентрацией) в ней натрия [49, с. 
197]. 
Исторически возникший приоритет регуляции объёма над регу-
ляцией натрия сохранился как принцип работы почки и системы 
осморегуляции в целом на последующих ступенях развития живот-
ных и был подмечен Дж. Гэмблом в закономерностях нарушения 
осморегуляции при экспериментальных исследованиях и патологии у 
человека [97, с. 52; 372]. 
Гидрурический механизм осморегуляции почки пресноводных 
является удобной моделью для демонстрации способов изучения 
осморегулирующей функции почки. Так как в крови рыб содержится 
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малое количество мочевины, то осмоляльность мочи создаётся пре-
имущественно натрием, а осмотически свободная вода практически 
является свободной от натрия водой. Понятие о такой фракции воды, 
хотя такое же виртуальное, как и понятия об осмотически свободной 
воде, её клиренсе или транспорте, но полезное для понимания про-
цессов и принципа работы почки, было предложено Ю.В. Наточиным 
[167]. Клиренс безнатриевой воды обозначается . Величина его 
рассчитывается так же, как и величина СН2О, по формуле:  = 
V×(1-UNa/PNa), где отношение UNa/PNa означает концентрационный 
индекс натрия.  
Почки рыб уже имеют ренин-ангиотензинную систему и выделя-
емый окологломерулярными клетками ренин является видоспецифи-
ческим гормоном, не вызывающим прессорных реакций у позвоноч-
ных животных. У рыб ренин продуцируется ещё, вероятно, в тельцах 
Станниуса – двух микроскопических образованиях на каудальной ча-
сти каждой из почек рыб, удаление которых приводит к выраженным 
нарушениям водно-солевого гомеостаза. Роль минералокортикоидов 
у рыб изучена недостаточно, но установлено, что главный минерало-
кортикоид млекопитающих – альдостерон – на рыбах неэффективен. 
Кортизол и кортикостерон причастны к процессу осморегуляции: 
первый – влиянием на реабсорбцию натрия в почечных канальцах, 
второй – подавлением гломерулярной фильтрации. Из гипофиза рыб 
выделен тот же спектр гормонов, что и у высших животных. Однако 
их физиологические эффекты у рыб отличаются от таковых у высших 
позвоночных животных, что относится и к вазопрессину, и оксито-
цину [81].  
Учитывая отсутствие изменений в работе почек пресноводных 
рыб при изменении солёности окружающей среды можно предпола-
гать низкую эффективность у рыб системы осморегуляции, сводя-
щейся к влиянию на величину клубочковой фильтрации как един-
ственному способу воздействия на характер мочеобразования. Ос-
новные же эффекты гормональной системы проявляются на других 
системах жизнеобеспечения рыб.  
Аргинин-вазопрессин рыб не действуют и на почку млекопита-
ющих. Однако небольшое изменение структуры этого гормона при-
водит к повышениюТСН2О в почке крысы. Это иллюстрирует извест-
ную в истории органического мира ситуацию случайного возникно-
вения биологически активных органических веществ за десятки и 
сотни миллионов лет до того, когда эволюция найдет им должное 
применение. Как доказательство сказанному можно привести ещё 
физиологическую неактивность кальцитонина лососевых относи-
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тельно кальциевого обмена у них, обнаруживающего выраженный 
остеотропный эффект у млекопитающих, или отсутствие действия 






Геологические катаклизмы последующих периодов палеозойской 
эры – опускание континентов, горообразование, периоды катастро-
фических засух и дождей – значительно сократили пресноводные 
ареалы, привели к развитию болот с низким содержание кислорода в 
воде и заиленных поверхностей, положив конец на пресноводном об-
разе жизни как условии для продолжения эволюционного прогресса. 
Животным надо было либо переселяться в солёные воды палеозой-
ского океана, либо, научившись дышать воздухом, выбираться на 
сушу.  
Прогрессивная линия эволюционного развития пошла вторым 
путём: через приспособившихся к воздушному дыханию и к полза-
нию кистепёрых рыб эволюция создала амфибий – земноводных чет-
вероногих животных, способных часть времени проводить уже на 
суше, но нуждающихся ещё в водной среде обитания, особенно в пе-
риод размножения.  
Первые амфибии появились ≈ 400 млн. лет назад. Унаследован-
ная от пресноводных рыб их гломерулярная почка, водорасточитель-
ная по своей сущности, менее всего была способна обеспечить при-
способление первых наземных животных к жизни вне воды. Кроме 
существенных водных потерь с мочой, восполнение которых на суше 
представляется проблемой, организм стал терять воду через испаре-
ние с кожных поверхностей и при дыхании. Возникшая необходи-
мость борьбы с силой гравитации для удержания собственного веса 
стимулировала дальнейшее развитие систем по обеспечению орга-
низма и органов энергией, включая и сердечно-сосудистую. А это со-
провождалось повышением системного артериального давления кро-
ви, увеличением органного кровообращения, в том числе и в почке, 
увеличением фильтрационного давления в клубочках, а тем самым – 
увеличением размеров клубочковой фильтрации, а значит и диуреза, 
постоянно удаляющего из организма воду в количестве, не сообра-
зующемся с экологической обстановкой. У лягушек артериальное 
давление крови уже равно 27 и фильтрационного давления в клубоч-
ковых капиллярах – 11-12 мм рт. ст., что хотя и значительно ниже, 
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чем у млекопитающих, но выше, чем у рыб [104, с. 213; 256, с. 355-
356].  
Дегидратирующим обстоятельством при наземном образе жизни 
явилась возникшая перед почкой новая задача – необходимость вы-
ведения конечных продуктов азотистого обмена. У рыб аммиак уда-
лялся через жабры в окружающую водную среду, и проблемы выде-
ления продуктов белкового обмена у них не существовало. На суше 
аммиак концентрируется в крови и как токсическое вещество пред-
ставляет угрозу для организма.  
У наземных животных развилось два способа биохимического 
обезвреживания аммиака: превращение его в мочевую кислоту – так 
называемый урикотелический тип азотистого обмена, либо в мочеви-
ну – урео(пурино)телический тип обмена. Молекула мочевой кисло-
ты содержит в 2 раза больше азота, чем молекула мочевины. Мочевая 
кислота плохо растворяется в воде, может выделяется в сильно пере-
насыщенном растворе, в 20 раз превышающей её содержание в кро-
ви, и поэтому для своей экскреции требует минимального количества 
жидкости. Выпадая в осадок из раствора, она вообще теряет осмоти-
ческие свойства и превращается в инертное с точки зрения осмотиче-
ского воздействия на ткани вещество. Мочевина, напротив, обладает 
выраженными осмотическими свойствами, и половина воды, содер-
жащейся в моче наземных животных, расходуется на выделение мо-
чевины. 
Объяснение филогенетического предпочтения того или иного 
способа обезвреживания мочевины было дано сравнительной и эво-
люционной биохимией. Сравнительная биохимия, воспринявшая с 
энтузиазмом идею развития, биогенетический закон и теорию река-
питуляции, уже к 30-м годам минувшего века породила эволюцион-
ную биохимию, связанную с такими именами, как В.С. Гулевич 
("Значение и направление развития сравнительной биологической 
химии животных", 1933), Дж Нидхэм ("Биохимические аспекты ре-
капитуляционной теории", 1930), Э. Болдуин ("Введение в сравни-
тельную биохимию", 1948), М. Флоркен ("Биохимическая эволюция", 
1947) [132, с. 279-280]. По Дж. Нидхэму, характер азотистого обмена 
у наземных животных объясняется способом размножения. Развитие 
яиц, имеющих плохо проницаемую оболочку, возможно лишь при 
образовании в процессе развития эмбриона мочевой кислоты, быстро 
выпадающей в осадок и потому не создающих для него проблемы с 
осморегуляцией. Внутриутробное развитие, при котором эмбрион 
постоянно снабжается всем необходимым, в том числе и водой, мо-
жет позволить себе уреотелический тип обмена.  
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Правда, у амфибий дегидратации, связанной с пребыванием на 
суше, противостояло значительное поступление жидкости через кож-
ные покровы при пребывании их в воде из-за появления у них кожно-
го дыхания. У пресноводных рыб эта опасность сведена к минимуму, 
так как кожа покрыта чешуёй и слизью. 
Принцип двухэтапного образования мочи оказался столь удач-
ным для обеспечения постоянства внутренней среды организма, что 
эволюция, несмотря на исходную водорасточительность фильтраци-
онного процесса в клубочках и водные потери, связанные с экскреци-
ей мочевины, а также значительные экстраренальные потери воды, 
пошла на сохранение этого принципа путём не только усовершен-
ствования каждого из процессов, положенных в основу мочеобразо-
вания, но и развития внутрипочечных и системных механизмов 
осморегуляции, позволившего (принципу) амфибиям приспособиться 
к новым экологическим условиям и остаться на генеральной после-
довательности эволюционного развития позвоночных. 
Содержание натрия в плазме крови разных представителей прес-
новодных амфибий составляет 92-112 мэкв/л Н2О; клубочковая филь-
трация – 4,04 и диурез – 2,96 мл/100 г веса тела в час [49, 146]. В пе-
ресчете на вес стандартного человека эти показатели эквиваленты 
R% (по пробе Реберга-Тареева) – 26,8%; экскретируемой фракции 
воды (как величина, обратная R%) – 73,2%; суточному объёму уль-
трафильтра – 67,9 л (при 180 л у человека); скорости клубочковой 
фильтрации – 47,1 мл/мин; минутному диурезу – 34 мл и суточному 
диурезу – 49, 7 литров. 
Почка амфибий осталась гломерулярной, туловищной, лентооб-
разной и по определению сравнительной морфологии – первичной 
(рис. 2.22).  
 
Рис. 2.22. Схема строение почки амфибий: 1 – первичная 
почка; 2 – кровеносные сосуды; 3 – мочеточник. (С.Н. 
Наумов, 1965; [181, c. 32]).  
 
План её строения хотя принципиально не 
изменился, проявляя и на органах выделения 
свойственное всем позвоночным сохранение 
единства плана строения, тем не менее приобрёл 
некоторые отличия от почки пресноводных рыб. 
Гломерулы стали крупнее в связи с увеличив-
шимся объёмом клубочковой фильтрации; по-
явилась некоторая организация в архитектонике 
структур – петли проксимальных канальцев и 
собирательные трубки стали располагаться на 
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спинной, а клубочки и дистальные канальцы – на брюшной стороне 
почки. Но часть нефронов ещё сохранила нефростомы, открывающи-
еся в полость тела.  
Почка у амфибий стала кровоснабжаться из двух источников. Во-
первых, их гломерулы получали артериальную кровь, которая по вы-
ходу из клубочка омывала канальцы. Во-вторых, у них появилась ре-
нопортальная система кровообращения, обеспечивающая нефрон 
кровью из ренопортальной вены на случай недостаточного крово-
снабжения почки из артериальной системы (рис. 2.23)  
Всасывание воды у амфибий происходило через кожные покровы 
по осмотическому градиенту, поскольку они, как и пресноводные 
рыбы, гиперосмотичны окружающей среде. Из-за гипергидратации 
амфибии, как и пресноводные рыбы, не пьют воды. 
 
Рис. 2.23. Схематическое изображение кро-
воснабжения мальпигиева тельца и каналь-
цев лягушки. 1 – мальпигиевый клубочек; 2 
– почечная артерий; 3 – почечная вена; 4 – 
почечно-воротная вена. (Б.Д. Кравчинский, 
1958; [104, с. 20]). 
 
По данным А.Г. Гинецинского и 
его сотрудников, у лягушки в усло-
виях гипергидратации величины 
клубочковой фильтрации составля-
ют 6,0 мл/100 г веса/час; диурезa – 
2,8 мл/100 г веса/час, СН2О – 2,1 
мл/100 г веса тела/час и экскретиру-
емой (относительно величины клу-
бочковой фильтрации) фракции во-
ды, то есть диуреза, – 43%. Доля СН2О в диурезе при этом составляет, 
как и у пресноводных рыб, ≈ 75% (рис. 2.18, с. 69) [49, с. 90 и 188]. 
При пересчёте этих показателей на вес "стандартного" человека в 70 
кг и на 24 часа это соответствует клубочковой фильтрации ≈ в 70 
мл/мин, объёму суточной фильтрации ≈ в 100 литров, суточному ди-
урезу ≈ в 47 литров, в котором СН2О будет составлять ≈ 35 литров. 
Таким образом, в почке амфибий, ведущих уже частично назем-
ный образ жизни, мощность гидрурического механизма осморегуля-
ции оказалась намного выше такового пресноводных рыб. Столь 
мощный гидрурез амфибий обусловлен значительной водной прони-
цаемостью их кожных покровов, выполняющих функцию дыхания, 
тогда как у пресноводных рыб вся поверхность тела, кроме жабр, по-
крыта плотной чешуёй. Значительная водная экспансия, которой 
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подвергаются амфибии, объясняет крупный размер гломерул их по-
чек. Амфибии способны обильно выделять малоконцентрированную 
мочу. Лягушка может терять ежесуточно с мочой и через кожу до 1/3 
массы тела.  
Прогрессивная эволюция почки у амфибий проявляется в её спо-
собности к изменению интенсивности процессов, предохраняющих 
организм от водных потерь в условиях дегидратации: снижении объ-
ёма клубочковой фильтрации – с 6,0 до 3,8, величины диуреза – с 2,8 
до 0,8, СН2О – с 2,1 до 0,25 мл/100 г веса/час и экскретируемой фрак-
ции воды в моче – с 43% до 24% относительно величины клубочко-
вой фильтрации [33, 48, с. 90 и 188]. Доля СН2О в диурезе в этих 
условиях сокращается до ≈ 30% (рис. 2.18, стр. 69). То есть, амфибии, 
пребывая на суше, могут почти в 10 раз уменьшать величину СН2О, 
сокращая в 3 раза величину диуреза и более чем наполовину содер-
жания в нём осмотически свободной воды. 
Более совершенная у амфибий, чем у пресноводных рыб, ответ-
ная реакция почек на дегидратацию обнаруживается при анализе свя-
зи диуреза с концентрационным индексом осмотических веществ и с 
величиной клубочковой фильтрации.  
Ещё с ранних работ R. Forster (1942) известна прямая пропорцио-
нальная зависимость размеров диуреза у лягушек от размера клубоч-
ковой фильтрации [369]. Но при уменьшении размеров диуреза менее 
0,5 мл/100 гр веса тела/час значения Uosm/Posm начинают увеличивать-
ся, что свидетельствует о тенденции к концентрированию мочи, то 
есть о существовании у амфибий зачатков концентрационного про-
цесса, выражающегося в реабсорбции осмотически свободной воды. 
Тем не менее, осмоляльность мочи не достигает значений осмоляль-
ности плазмы крови (рис. 2.19, с. 70).  
Другим выражением начинающегося становления канальцевой 
реабсорбции регулятором величины диуреза у амфибий является ис-
чезновение при малых его размерах прямой пропорциональной зави-
симости диуреза от размеров клубочковой фильтрации, объясняю-
щейся ощутимым теперь влиянием концентрационного процесса, ра-
бота которого при бóльших объёмах мочи затушевывалась процессом 
гипотонической осморегуляции (рис. 2.20, с. 71). Таким образом, по-
являющийся в почках амфибий механизм осмотического концентри-
рования является зачатком канальцевого типа регуляции мочеобразо-
вания и кладет конец монополии клубочковой фильтрации над его 
контролем.  
Однако мощность появляющейся у амфибий функции транспорта 
осмотически свободной воды ещё мала. Поэтому даже в условиях де-
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гидратации она перекрывается мощностью механизма гипотониче-
ской осморегуляции и, несмотря на снижение размеров СН2О, почка 
амфибий продолжает выделять осмотически свободную воду, созда-
ющую гипотоничность мочи. 
Ещё одним механизмом противостояния дегидратации с целью 
более адекватной при этой ситуации осморегуляцией является у ам-
фибий ренопортальная система кровообращения. При гипергидрата-
ции вода удаляется значительной ультрафильтрацией её в клубочках. 
При дегидратации же величины клубочкового кровообращения и 
клубочковой фильтрации снижаются из-за спазма артериол. Но при 
этом возрастает ренопортальное кровоснабжение и экскреторная 
функция не нарушается, поскольку у амфибий мочевина и ряд других 
веществ удаляются в проксимальных канальцах процессом секреции.  
Возросшей в сравнении с рыбами почти на порядок величина 
клубочковой фильтрации, угрожающей развитием дегидратации, 
противостояла возросшая не менее, а даже более, способность ка-
нальцев к реабсорбции, в первую очередь натрия, связанная с суще-
ственным морфологическим усложнение канальцевой части нефрона. 
Давно сформировавшиеся асимметричные клетки, к коим относится 
эпителий канальцев, позволяли проксимальной части нефрона разви-
вать интенсивный и направленный поток натрия и следующей за ним 
по осмотическому градиенту поток воды, а дистальной части нефро-
на со свойственной ему водонепроницаемостью и ещё более мощной 
способностью к реабсорбция натрия против значительных электро-
химического и осмотического градиентов образовывать свободную 
от осмотических веществ воду. У лягушки при фильтрационной за-
грузке нефрона ионами Na+ в 552 мэкв/100 г веса тела/час количество 
реабсорбированного натрия составляет 550 мэкв в той же единице 
измерения [49, с. 177].  
Поскольку относительный вес почек (в % к весу тела животных) 
у всех классов позвоночных примерно один и тот же – у миноги – 
0,55, у лягушки – 0,38, у крысы – 0,67 и у новорождённого ребенка – 
0,66 – нарастание количественных характеристик процессов мочеоб-
разования у амфибий (а также у вышестоящих классов животных) 
может быть объяснено только их функциональным усовершенство-
ванием как органа осморегуляции [159].  
Почка пресноводных амфибий (лягушка) послужили моделью 
для решения вопросов окислительного метаболизма, обеспечиваю-
щего транспорт натрия против высокого трансканальцевого градиен-
та. Нарастание ферментативной активности энзимов обеспечения 
транспорта натрия могло быть проявлением генерализованного по-
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вышения окислительного обмена в клетке, а могло носить избира-
тельный, специфический характер, имеющий отношение только к 
натрию [49, 142].  
Гистохимическое исследование профиля ферментов окислитель-
ного обмена в почках амфибий указало на второй путь как на состав-
ляющий эволюционную закономерность. Было выявлено повышение 
функциональной активности окислительных ферментов не вообще, а 
только специфических дегидрогеназ, связанных либо с транспортом 
натрия, либо с участием в обработке других биохимических субстан-
ций (глюкозо-6-фосфата, глутамата, малата и проч.).  
У амфибий сукцинатдегидрогеназная активность в проксималь-
ном канальце составляет 25,0 против 106,0 у.е. в дистальном сегмен-
те, соответствуя эволюционной закономерности преобладающей ло-
кализации активности ферментов, имеющих отношение к активному 
транспорту натрия против высокого градиента натрия, в дистальных 
сегментах нефрона [146]. Эта закономерность была потом подтвер-
ждена и на других классах позвоночных.  
Суммарная ферментативная активность сукцинатдегидрогеназы в 
ткани почки амфибий в 5 раз выше таковой почки пресноводных 
рыб, отражая увеличение объёма проксимальной реабсорбции натрия 
в связи с увеличившимися размерами клубочковой фильтрации [49, с. 
174]. Однако в отличие от дистального сегмента перенос натрия в 
проксимальном отделе совершается против небольшого электрохи-
мического и осмотического градиентов, хотя количества натрия, ре-
абсорбируемого в нём, составляют от половины до ⅔ от профильтро-
вавшегося в клубочках (фильтрационной загрузки натрия).  
Эволюционная закономерность проксимальной реабсорбции 
натрия, которая проявилась в почках амфибий, заключается в посте-
пенном увеличении её объёма как в абсолютных, так и в относитель-
ных к размеру фильтрации количествах, причём в известной степени 
стабилизированных, придавших ей (проксимальной реабсорбции) 
определение обязательной, облигатной.  
В результате значительно уменьшенного объёма мочи, поступа-
ющей к дистальные сегменты нефрона, количества содержащегося в 
ней натрия становится соизмеримы с возможностями осмотической 
работы дистального отдела нефрона, занимающегося факультативной 
реабсорбцией натрия, обеспечивающей осмотический и водно-
солевой гомеостаз.  
Поскольку уровни ионного транспорта отдельной клетки сегмен-
та нефрона сопоставимы у различных видов животных, как уже об 
этом говорилось, то возрастание суммарной мощности дегидрогеназ 
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янтарной кислоты связано с увеличением числа ферментативных 
комплексов в клеточных структурах канальцевого эпителия, что и 
проявляется в морфологической гетерогенности отделов нефронов.  
Несмотря на возросшее морфологическое и функциональное 
усложнение почки амфибий, у них, как и у пресноводных рыб, суще-
ствует проблема сбережения натрия в организме. В натриевый и вод-
ный обмены у них вовлечён мочевой пузырь, стенка которого в 
функциональном отношении аналогична стенке собирательных тру-
бок почки млекопитающих [141, 175, 212, 440], приобретая водоне-
проницаемость в условиях гипергидратации, но оставаясь способной 
реабсорбировать из мочи ионы натрия. В случае дегидратации под 
влиянием гормонов нейрогипофиза из мочи мочевого пузыря всасы-
вается вода, и этот процесс обеспечивается встраиванием аквапори-
нов в апикальную мембрану эпителия мочевого пузыря [316, 380]. 
В противостоянии возрастанию натриуреза, сопутствующему 
водному диурезу, почка амфибий столь же беспомощна, как и у 
пресноводных рыб. Ответная реакция почки на гипергидратации про-
текает у обоих классов позвоночных по одной схеме: увеличение 
размеров клубочковой фильтрации; повышенная загрузка натрием 
проксимального канальца с уменьшением количества реабсорбиро-
ванного натрия; возрастание загрузки натрием дистального сегмента 
нефрона также с увеличением количества избежавшего реабсорбции 
натрия; повышение содержания натрия в моче, что с возрастанием 
величины диуреза сопровождается увеличением натриуреза. Как и у 
пресноводных рыб, почка амфибий не может раздельно регулировать 
выделение натрия и воды, и увеличивая гидрурез, теряет натрий (рис. 
2.24).  
 
Рис. 2.24. Зависимость натриуретической 
функции почки лягушки от диуреза.  
По абсциссе – диурез в мл/100 г веса те-
ла/час. По ординате U и точки – концен-
трация натрия в моче в мэкв/л; по ордина-
те U×V и треугольники – выведение 
натрия в мэкв/100 г веса тела/час. (А.Г. 
Гинецинский, 1963; [49, с. 196]). 
 
Аналогичная ситуация низкой 
эффективности почечных меха-
низмов регуляции экскреции натрий обнаруживается у амфибий, как 
у пресноводных рыб, в ситуации с гипернатриемией. В исходном со-
стоянии уровень плазменного натрия составляет 92,0 и величина ди-
урез – 0,46 мл/100 г веса тела/час; выделение натрия – 2,3 мэкв/100 г 
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веса тела/час, что составляет 1,3% к фильтрационной загрузке 
натрия. Через 30 мин. после нагрузки натрием показатели тех же ха-
рактеристик работы почки в тех же единицах измерения составляли 
115; 0,18; 0,63 и 1,2. То есть, на фоне поднявшегося уровня натрия в 
крови размеры диуреза, абсолютного количества экскретируемого 
натрия и экскретируемой его фракции снизились. 
Для образования осмотически свободной воды помимо активной 
работы канальцевого эпителия по реабсорбции натрия необходимо 
существование водонепроницаемости дистальной части нефрона, 
препятствующей перемещению воды вслед за реабсорбируемым 
натрием. Пресноводные организмы, столкнувшиеся с опасностью об-
воднения, гипергидратации должны были обладать механизмами 
противодействия ей. 
Диуретической способностью обладают простагландины, отно-
сящиеся к широкому классу так называемых аутакоидов – низкомо-
лекулярных биологически активных веществ, обеспечивающих толь-
ко локальное, межклеточное ауто- или паракринное взаимодействие в 
связи с быстронаступающим их разрушением. 
Было высказано предположение, подтвердившееся эксперимен-
тальным исследованиями, о возможном участии аутакоидов в осмо-
регуляции у позвоночных на ранних этапах эволюции [144, 145, 289]. 
Миграция предков позвоночных в пресные водоемы и обитание в них 
низших позвоночных должна была сопровождаться развитием кле-
точных механизмов противодействия осмотической проницаемости 
воды, способностью клетки, соприкасавшейся с гипотонической сре-
дой, поддерживать водонепроницаемость. Наличие таких субстанций 
можно предполагать уже у рыб. Но наиболее подходящими объекта-
ми для их изучения оказались кожа и стенка мочевого пузыря амфи-
бий [141].  
Открытие и изучение простагландинов началось с конца 60-х го-
дов минувшего века. Простагландины относятся к группе эйкозанои-
дов – окисленных производных полиненасыщенных жирных кислот 
(эйкозотриеновой; арахидоновой (эйкозотетраеновой) и тимнодоно-
вой (эйкозопентаеновой) (рис. 2.25). 
Эти местнообразующиеся практически во всех тканях под воз-
действием различных эндокринных и паракринных факторов in vivo 
и in vitro сигнальные молекулы коротодистантного действия, не запа-
сающиеся в клетках, а секретирующиеся, быстро разрушаются и 
принимают участие в клеточных и тканевых процессах физиологиче-





Рис. 2.25. Образование производных арахидоновой кислоты (эйкозаноидов). 
 
Аутокринность действия, свойственная не только эйкозаноидам, 
но и многим биологически активным веществам, объясняет их харак-
теристику ещё и как аутакоидов (resp. – аутокоидов), к которым при-
числяются гистамин, серотонин, ангиотензин, нейротензин, оксид 
азота, вазоактивные пептиды (ангиотензин II, брадикинин и др.), а 
также ряд цитокинов.  
Довольно простая структура субстратов для синтеза эйкозанои-
дов в виде полиненасыщенных жирных кислот, входящих в состав 
фосфолипидов плазматических мембран, достаточность даже меха-
нических воздействий на клетку и её набухания для активации фос-
фолипаз [283] делает возможным появление этих молекул на заре 
развития клетки и потому довольно раннюю эволюционную их при-
частность к физиологическим механизмам регуляции водного, элек-
тролитного и осмотического гомеостаза первоначально самой клетки, 
а в последующем – и целого организма.  
Изучению почечных эффектов простагландинов в немалой степе-
ни способствовал удачный выбор модели для этого исследования. Им 
оказалась стенка мочевого пузыря пресноводных амфибий, в функ-
циональном отношении тождественная стенке собирательных трубок 
[141, 175, 212, 440]. Многократное отмывание слизистой мочевого 
пузыря лягушки в отсутствии АДГ приводило к возрастанию его во-
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допроницаемости, аналогичной таковой при действии АДГ. Это поз-
волило сделать вывод о существовании у осморегулирующего эпите-
лия постоянной локальной продукции в очень низких концентрациях 
физиологически активных веществ – аутакоидов, оказавшихся про-
стагландинами и вызывающими в противоположность АДГ водоне-
проницаемость эпителия, теряющуюся в связи с их утечкой при от-
мывании ткани. Она достигается инактивирующим действием про-
стагландинов Е2 (ПГЕ2) на аквапорины (водные каналы). Этой спо-
собностью простагландинов объясняется развитие водонепроницае-
мости в дистальных отделах нефрона, препятствующей при реаб-
сорбции натрия транспорту воды в интерстиций почки, остающейся в 
просвете нефрона в виде осмотически свободной воды. 
Из всех эйкозаноидов наибольшими натрийурическим и диурети-
ческим эффектами обладают простагландины, особенно ПГЕ2 [12, 64, 
89, 141, 145, 171, 175, 289, 245]. В почках простагландины образуют-
ся как в корковом, так и в мозговом слое почек, и к их синтезу при-
частны мезангиальные и интерстициальные клетки, а также эпителий 
почечных канальцев. Простагландины рассматриваются функцио-
нальными антагонистами в отношении физиологических эффектов 
аргинин–вазопрессина и ангиотензина, приводя к снижению осмоти-
ческого давления в мозговом веществе почки и снижению осмоляль-
ности мочи (рис. 2.26).  
Экспериментально на лягушках было показано, что набухание 
эпителиальных клеток стенки их мочевого пузыря, вызванное по-
ступлением в них воды, влечёт повышенную секрецию ПГЕ2, блоки-
рующего встраивание аквапоринов в апикальную (люминальную) 
плазматическую мембрану, снижение осмотической проницаемости 
воды и противодействие поступлению воды в тело животных. Повы-
шение секреции ПГЕ2 вызывается также действием АДГ, приводя-
щим к набуханию клетки. Дополнительно к аутокринной защите от 
водной экспансии секреция ПГЕ2 во внеклеточную жидкость обеспе-
чивает и паракринное звено этой же защиты в тех структурах каналь-
цев, которые непосредственному воздействию водной экспансии не 
подвергаются [141, 289].  
Натрийурический эффект простагландинов вызывается как сни-
жением фильтрационной загрузки натрия при падении артериального 
давления в клубочках, так и уменьшением реабсорбции натрия в тол-
стом восходящем отделе петли Генле и собирательных канальцах 
мозгового слоя в связи с ингибирующем действием простагландинов 
на АВП-вызванный трансэпителиальный перенос натрия. Как было 
показано работами Ю.В. Наточина, блокада ПГЕ2 реабсорбции ионов 
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в этом отделе нефрона может не сопровождаться угнетающем их 
действием на тоже вызванную АВП реабсорбцию осмотически сво-
бодной воды в рядом лежащих собирательных трубках [141, 171]. 
 
  
Рис. 2.26. Известные взаимодействия простагландинов с механизмами концентриро-
вания мочи. (М.Ж. Данн, 1987; [64] с изменением). 
 
Примечательно, что продукция эпителиальной ткани мочевого 
пузыря лягушки эйкозаноидов, причисляющихся к эволюционно 
ранним регуляторам осмоляльности самих клеток и внутренней сре-
ды организма, совпадает с функциональным "застреванием" развития 
мышечной ткани этого органа у взрослых лягушек на эмбриональной 
стадии развития гладкой мускулатуры, когда она ещё не потеряла 
способности реагировать на эффекты задних корешков спинного 
мозга, т.е. ещё сохраняет антидромность, но уже приобрела способ-
ность реагировать на влияние передних корешков [196]. Иными сло-
вами, мышечная ткань находится на переходной стадии, которая ха-
рактеризуется началом влияния на неё нервного прибора. 
Нейрогипофизарные гормоны обнаружены у всех классов позво-
ночных животных уже в конце 30-х годов минувшего века [384]. 
Почка амфибий реагирует на гипофизарные вытяжки животных свое-
го класса антидиуретической реакцией, аналогичной их реакции на 
дегидратацию, тогда как почка рыб не отвечает антидиуретическим 
эффектом на собственный гормон, как она не отвечает и на дегидра-
тацию [383].  
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Простагландины, особенно ПГЕ2, являются сильным антагони-
стом антидиуретического эффекта аргинин-вазопрессина (АДГ) как в 
почках млекопитающих, так и на мочевом пузыре амфибий. Меха-
низм этого явления прояснился в последнее десятилетие. На мочевом 
пузыре амфибий была изучена локализация рецепторов вазопрессина, 
действий его и агонистов V1- и V2-рецепторов. Опыты на мочевом 
пузыре лягушки показали, что его эпителий реагирует на АДГ сход-
ным образом с эпителием собирательных трубок позвоночных, уве-
личивая водопроницаемость в 50 и более раз [141, 175, 176, 177].  
Эпителий мочевого пузыря лягушки оказался моделью и для изу-
чения действия АДГ (АВП), повышение уровня которого вызывает 
повышение его осмотической проницаемости [36]. 
На почках амфибий было установлено, что на базолатеральной 
мембране эпителиальных осморегулирующих клеток (мочевой пу-
зырь, связующий отдел нефрона, главные клетки собирательных тру-
бок) имеются V2-рецепторы вазопрессина, после взаимодействия ко-
торых с гормоном увеличивается концентрация цАМФ. Этот вторич-
ный посредник активирует механизмы внутриклеточной сигнализа-
ции, что в конечном итоге приводит к встраиванию на люминальной 
мембране этих же клеток водных каналов – аквапорина 2 (AQP2) 
[316, 380]. 
ПГЕ2-обусловленная водонепроницаемость создаётся либо инак-
тивацией AQP2 [177], либо их эндоцитозом [346], что прекращает 
поступление воды из окружающей среды в клетку через её люми-
нальную мембрану.  
Кроме того, оказалось, что эффект действия АДГ и его аналогов, 
а также других аутакоидов сопровождается набуханием клеток, на 
которое срабатывает повышение секреции ПГЕ2, противодействую-
щее антидиуретическому эффекту АДГ. Противостояние ПГЕ2 арги-
нин-вазопрессину достигается также блокадой на люминальной по-
верхности аквапоринов. Этим обеспечивается не только смягчение 
осморегулирующего эффекта гормонального воздействия, но и 
включение в него значительно бóльшего количества клеток, чем 
непосредственно испытывающих воздействие осмотического гради-
ента, чем достигается более адаптивная реакция организма.  
ПГЕ2 блокируют образования аквапоринов на люминальной по-
верхности эпителиальных клеток структур дистального нефрона, 
обеспечивают их стабильную водонепроницаемость как одного из 
обязательных условий образования осмотически свободной воды. 
Водонепроницаемость этого отдела канальцев прослеживается уже в 
метанефридиях круглых червей и всех последующих классов живот-
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ных основной линии развития, приведшей к возникновению человека 
– пресноводных рыб, амфибий, рептилий и млекопитающих.  
Ещё одни "вклад" амфибий в выявление закономерностей функ-
циональной эволюции почек заключается в том, что именно на них 
А. Ричардсом впервые в 1924 году были проведены микропункцион-
ные исследования нефронов, показавшие идентичность осмотичности 
ультрафильтрата и содержимого проксимальных канальцев. Эти ис-
следования внесли большой вклад в формирование окончательных 
представлений о механизме мочеобразования [465, 466]. 
Закономерности локализации в нефроне амфибий ферментов 
окислительного обмена, особенности функционирования их нефрон-
ов, молекулярные механизмы почечного действия АДГ, аутакоидов, 
способы образования аквапоринов (AQP) оказались у амфибий в та-
кой степени сходными с таковыми в почках теплокровных млекопи-
тающих, что могут служить эволюционным доказательством принад-
лежности амфибий к основному стволу развития млекопитающих, 
почему животные этого класса позвоночных служат моделью для 
изучения локальных и системных эффектов механизмов осморегуля-
ции у человека. 
Амфибии являются первыми животными, почка которых стала 
основным органом выделения продуктов азотистого обмена. У них 
аммиак выводится из организма в виде мочевины. Если у рыб среди 
продуктов азотистого обмена, удаляемых с мочой, на долю аммиака 
приходилось 56%, и мочевины – 5,7%, то у амфибий (лягушка) эти 
значения стали противоположными – 15 и 82% соответственно. Кон-
центрационный индекс осмотических веществ (Uosm/Posm) составляет 
у амфибий 0,25. При такой мощности осморегулирующего процесса 
для выделения 20 мосм/сутки мочевины амфибии потребуется 266 мл 
мочи. Противодействуя гипергидратации, их почка выделяет в сутки 
около 700 мл мочи, и это количество значительно перекрывает по-
требности в воде, связанное с удалением мочевины [49, с. 113-116]. 
Причём мочевина у амфибий секретируется в канальцах, приводя к 
34-кратному превышению концентрации её в моче, почему её кли-
ренс намного превосходит величину клубочковой фильтрации. Таким 
образом, в связи со значительным периодом пребывания амфибий в 
воде и значительной величиной диуреза удаление мочевины не по-
требовало от их почек какой-либо дополнительной работы. 
Но у амфибий почка была уже сформировавшимся гломеруляр-
ным образованием, работающим по устоявшемуся принципу двух-
этапного образования мочи с совершенным механизмом гипотониче-
ской осморегуляции и наметившимся развитием концентрационного 
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процесса на фоне не только появившихся, но уже и закрепившихся в 
функциональной и морфологической организации амфибий молеку-
лярных механизмов действия местных и системных регуляторов ос-
мотического равновесия.  
К возникновению этого уровня почечной и системной регуляции 
осмотического равновесия экскреция продуктов азотистого обмена 
не имела никакого отношения, и приобретение почкой способности к 
экскреции мочевины никоим образом не сказалось на осморегулиру-
ющем предназначении почки как кардинальном для неё. Это даёт ос-
нование утверждать, что клиническое представление об азотвыдели-
тельной способности почки как для основной не имеет под собой 
эволюционного обоснования. Однако осмотические свойства моче-
вины придали ей потенциальную возможность в последующем пре-
вратиться в одно из дополнительны условий усовершенствования 
фильтрационного процесса и развития процесса осмотического кон-





Всё то же "… беспокойство, охота к перемене мест, весьма мучи-
тельное свойство …", которое влекло прибрежных палеозойских 
морских животных в пресные воды, превратив их в рыб, а рыб – на 
сушу, превратив их в амфибий, толкало последних к освоению отда-
лённых от водоёмов пространств и приспособлению к безводному 
существованию, к чему подстёгивали ещё меняющиеся климатиче-
ские условия – сухость климата, сокращение заболоченных про-
странств, уменьшение площади влажных и возрастание доли сухих 
биотопов. Проблем, вставших перед организмами, решивших полно-
стью порвать с водной средой обитания, было ничуть не меньше, чем 
перед их отдаленными предками, некогда осмелившимися пересе-
литься в пресные водоёмы, а потом попытавшимися часть времени 
проводить на суше.  
Животными, удачно разрешившими проблему размножения на 
суше и ставшими первыми полностью наземными позвоночными, 
были рептилии (пресмыкающиеся), появление которых ≈ 320 млн. 
лет назад пришлось на средний каменноугольный период. Для репти-
лий, полностью разорвавших цепи, связывающие их с водой, прекра-
тивших осмотические отношения со средой обитания, подвергаю-
щихся риску высыхания и вынужденных теперь искать источники 
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водоснабжения, проблема дегидратации была ещё более острой, чем 
для амфибий.  
Кожные покровы у рептилий не пропускают в организм воду да-
же при нахождении их в пресной воде. Соли и воду они получают в 
основном с пищей, хотя в регуляции водного и солевого состава при-
нимают участие и другие органы (глотка, слизистая клоаки). 
Функциональное совершенствование почки у этих животных шло 
по уже намеченному эволюцией пути – сохранности принципа двух-
этапного образования мочи с совершенствованием механизмов его 
обеспечения соответственно условиям экологии; более сбалансиро-
ванного клубочково-канальцевого равновесия в работе почки; со-
хранности механизма осмотического разведения мочи, то есть гидру-
рической функции и, естественно, усовершенствования механизма 
концентрирования мочи, то есть способности почки в условиях де-
гидратации уменьшить СН2О либо вообще её прекратить.  
Морфологически почка рептилий из лентовидных образований 
своих предшественников, несущих известную степень сегментарно-
сти, превратилась в сферическое образование, располагающееся в та-
зовой части организма. В сравнительной морфологии она получила 
определение вторичной (тазовой) почки – метанефрос, – которым ха-
рактеризуется и почка млекопитающих (рис. 2.27).  
 
Рис. 2.27. Схема гломерулярной почки рептилий: 1 – 
вторичная почка; 2 – кровеносные сосуды; 3 – моче-
точник. (С.Н. Наумов, 1965; [181, с. 16]). 
 
В связи с меньшей водной нагрузкой и 
исчезновением проблемы гипергидратации 
почечные гломерулы уменьшились в разме-
рах в сравнении с пресноводными рыбами и 
амфибиями и стали содержать некоторое 
количество соединительной ткани. Каналь-
цы нефронов полностью утратили нефро-
стомы, хотя ренопортальная система про-
должала ещё функционировать. 
У рептилий осмотическое давление и 
содержание натрия в крови, а также показа-
тели ряда других характеристик водно-
солевого обмена аналогичны таковым у представителей предше-
ствующих классов позвоночных: содержание плазменного натрия –
122,0 мэкв/л; осмотическое давление плазмы крови – 310 мосм/кг 
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Н2О, диурез – 0,33 и размеры клубочковой фильтрации –1,42 мл/100 г 
веста тела/час [49].  
При пересчёте на "стандартного" человека в 70 кг эти величины 
эквиваленты размерам клубочковой фильтрации в 16,5 мл/мин, или 
23,9 л/сутки, и диурезу в 3,8 мл/мин., или 5,5 л/сутки. Экскретируе-
мая фракция воды составляет 23,2%, а реабсорбция, как величина, ей 
обратная – 76,8%. 
По данным О.А. Гончаревской (1975), Т.Р. Рузиева (1994) у пред-
ставителей рептилий в почке впервые в эволюции обнаруживаются 
две популяции нефронов – поверхностные и глубокие [53, 232]. Поч-
ки рептилий не имеют ещё четкой дифференциации на корковое и 
мозговое вещество, у них отсутствуют пирамиды почек, хотя уже по-
являются отдельные структуры мозгового вещества – интерстици-
альные клетки. В канальцах почек удлиняется связующий отдел, что 
свидетельствует о совершенствовании морфологических структур, 
обеспечивающих способности почек рептилий к осмотическому кон-
центрированию мочи, наметившемуся с амфибий. Образование двух 
популяций нефронов рассматривается Ю.В. Наточиным [146] как 
предпосылка для морфологического усложнения гломерулярной поч-
ки и образования мозгового слоя, в который будут опускаться петли 
глубоких нефронов.  
Характерной особенностью проксимальных канальцев почки яв-
ляются расширенные межклеточные пространства. Межклеточные 
же пространства в дистальном сегменте сужены в ситуации образо-
вания в почке гипотонической мочи. Эти морфологические особен-
ности хорошо согласуются с гиалуронидазной теорией действия АДГ 
А.Г. Гинецинского и влияния состояния внеклеточного матрикса на 
водопроницаемость тканевых структур.  
Как и у представителей предшествующих классов позвоночных, 
клетки дистального сегмента нефрона содержат бóльшее количество 
внутриклеточных органелл (митохондрий), что позволяет выполнять 
им бóльший, чем в проксимальном сегменте, объём осмотической 
работы. Суммарная активность сукцинатдегидрогензы в почках реп-
тилий выше, чем у амфибий: 0,006 против 0,005 у.е. соответственно. 
Поскольку объёмы клубочковой фильтрации и проксимальной реаб-
сорбции у рептилий ниже, чем у амфибий, возрастание активности 
ферментов окислительного метаболизма, обеспечивающих транспорт 
натрия, указывает на существенное возрастание мощности натрий-
транспортирующих систем в целом у этого класса позвоночных. 
Сукцинатдегидрогеназная активность проксимальных и дистальных 
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отделов нефронов в почке рептилий составляет 38,0 и 83,0 у. е. соот-
ветственно.  
По данным А.Г. Гинецинского и его сотрудников, у черепахи в 
условиях гипергидратации величины клубочковой фильтрации со-
ставляют 1,6, диуреза – 0,7, экскретируемой фракции СН2О – 0,4 
мл/100 г веса/час, а экскретируемой фракция воды – 44% относи-
тельно величины клубочковой фильтрации. На долю СН2О в диурезе 
при этом приходится ≈ 50% (рис. 2.18, с. 69) [33, 49, с. 90 и 188]. 
Мéньшие, чем у амфибий, размеры клубочковой фильтрации и пока-
зателей СН2О обусловлены исчезновением для рептилий угрозы вод-
ного отравления, для борьбы с которым и были нужны значительные 
размеры этого процесса у амфибий. Роговой покров рептилий спо-
собствует сохранению воды в теле: клубочки почки рептилий мелкие 
и отфильтровывают воды из крови меньше, чем крупные клубочки 
пресноводных рыб и амфибий. 
В условиях дегидратации у черепахи происходит снижение вели-
чин клубочковой фильтрации – до 0,5, диуреза до 0,08; СН2О – до 0,02 
мл/100 г веса тела/час, и экскретируемой фракции воды – до 16% от-
носительно размера клубочковой фильтрации (рис. 2.18, стр. 69). До-
ля СН2О в диурезе опускается до 25%. [33, 49, с. 90 и 188].  
Концентрационный индекс осмотических веществ (Uosm/Posm), в 
естественных условиях имеющий значения 0,3–0,5, начинает при-
ближаться, как и у амфибий, к 1,0 при значительном снижении раз-
меров диуреза, указывая на существование концентрационного меха-
низма, но мощности которого ещё недостаточно для продукции кон-
центрированной мочи (рис. 2.19, с. 70). Почка рептилий в условиях 
дегидратации продолжать выделять осмотически свободную воду, 
отнимая её от тканей, испытывающих в ней недостаток. Вместе с тем 
почка рептилий в условиях дегидратации сокращает СН2О в 20 раз, 
тогда как почка амфибий – в 8-10 раз, что обусловлено бóльшей кон-
центрационной способностью почки у первых.  
Кроме того, зависимости размеров диуреза от величины клубоч-
ковой фильтрации у черепах не наблюдается уже ни при каком зна-
чении диуреза, свидетельствуя о том, что концентрационный про-
цесс, хотя и маломощный, всё же ощутимо нарушает прямую про-
порциональную зависимость диуреза от размеров клубочковой филь-
трации. Канальцевый тип мочеобразования у рептилий постоянно за-
являет о себе если ещё не паритетным, то уже постоянным, наряду с 
клубочковой фильтрацией, участием в регуляции размеров диуреза 
(рис. 2.20, с. 71).  
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Информации об эффективности противостоянии почек рептилий 
гипо- и гипернатриемии в сравнительно-физиологической литературе 
найти не удалось, хотя отмечается, что проксимальные и дистальные 
отделы нефронов почек амфибий и рептилий реабсорбируют при-
мерно одинаковое количество натрия [146]. 
Характеристики функциональной способности почки рептилий 
позволяют говорить, что совершенствование её как органа осморегу-
ляции играло немаловажную роль в их адаптации к сухопутному об-
разу жизни, значительно бóльшему их видовому разнообразию, чем 
амфибий и существенной их радиации, выразившейся в почти повсе-
местном распространении рептилий на суше, заселением морей и по-





Но наибольшего совершенства почка как орган осморегуляции 
достигла только у млекопитающих (звери). 
Предки млекопитающих, появившиеся ≈ 245 млн лет назад в 
начале триасовского периода мезозойской эры, произошли несо-
мненно от древних палеозойских рептилий пермского периода. У 
млекопитающих имеется много черт, общих с пресмыкающимися, 
особенно при эмбриональном развитии, в строении скелета, покро-
вов. Сходство зародышевых оболочек пресмыкающихся, млекопита-
ющих (и птиц) дало основание Э.Г. Геккелю объединить их в группу 
амнио́т или высших позвоночных. При построении филогенетиче-
ских деревьев класса млекопитающих, удовлетворяющих палеонто-
логическим данным, аминокислотным и нуклеотидным последова-
тельностям, для сравнения берутся представители рыб, амфибий, 
птиц и обязательно пресмыкающихся.  
По А.Г. Гинецинскому "филогенетическая линия, давшая млеко-
питающих, ответвилась от родословного дерева раньше, чем возник-
ли существа, которые в борьбе за экономию воды перешли на урико-
телический тип обмена. Эта линия с уреотелическим типом белково-
го обмена, возникшая на самых первых этапах истории наземных жи-
вотных, избавилась от необходимости менять основной для всего 
филогенеза хордовых путь превращения азотсодержащих веществ в 
мочевину, так как необходимая для жизни на земле экономия воды 
достигалась у них другим путём. Этот путь привёл к образованию 
почки, способной во много раз концентрировать осмотически актив-
ные вещества в моче" [49]. 
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Причинами появления млекопитающих были сухость климата, 
которая всё увеличивалась, начиная с пермского и вплоть до юрского 
периода, а также начавшееся в конце палеозойской эры похолодание, 
охватившее южное полушарие Земли и, в частности, Африку, где су-
хость сочеталась с холодом. 
Однако на протяжении двух третей своего существования, то есть 
почти всей 190-миллионной продолжительности мезозойской эры, 
первичные млекопитающие практически не изменялись, поскольку 
их теплокровность в ту эру не давала, вероятно, им особых преиму-
ществ в борьбе за существование.  
Но они сохраняли и совершенствовали механизмы её поддержа-
ния как бы в предчувствии предстоящих геологических перемен. Раз-
витию млекопитающих мешали господствовавшие тогда рептилии. 
Абиотических преобразований планеты, оказавшихся достаточным 
для появления нового класса – млекопитающих, оказалось недоста-
точным для уничтожения их врагов – рептилий. Существование в тот 
период млекопитающих не было значимым в природе феноменом, 
каким было существование динозавров. 
Тем не менее, в этот период шло последовательное накопление у 
млекопитающих многих приспособлений, повышающих их жизнен-
ный потенциал. Кардинальным из них надо считать цефализацию. 
Если у рептилий наиболее развитым отделом головного мозга был 
мозжечок, и по этому признаку они относятся к "метэнцефалическим 
животным", то на пути к млекопитающим шло последовательное 
увеличение переднего мозга. Этим млекопитающие, характеризуе-
мые как "телэнцефалическая" группа, резко отличаются от рептилий. 
Но нервные клетки, очень богатые водой, очень чувствительны к 
малейшим изменения физико-химического состава окружающей их 
внутренней среды, легко впадают в дегидратацию или набухание. 
Осморегулирующая способность почки как одна из важнейших со-
ставляющих сохранения водно-солевого гомеостаза оказалась как 
нельзя кстати, обеспечившей со своей стороны совершенствование 
центральной нервной системы млекопитающих. А.Г. Гинецинский, 
как и Л.А. Орбели, ведущим принципом функциональной эволюции, 
диктующим развитие функциональных систем организма, в том чис-
ле и системы осморегуляции, считал необходимость обслуживания 
прогрессирующей функции головного мозга [48].  
Время расцвета млекопитающих наступило лишь с концом мезо-
зоя, когда альпийский цикл горообразования стал менять образ пла-
неты, климат стал континентальнее с выраженными сезонными кон-
трастами, на значительной части поверхности Земли похолодало и на 
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ней стала развиваться современная флора. Результатом явилось вы-
мирание рептилий, с исчезновением которых закончилась мезозой-
ская эра. Хотя существует много гипотез о причинах вымирания ди-
нозавров – астрофизические, климатические, геологические, палеон-
тологические, эволюционно-биологические, общеприемлемого отве-
та на вопрос о причинах относительно быстрого вымирания динозав-
ров, в течение 5 млн. лет по отношению в 160-миллионной истории 
их существования, нет. Не встречая конкурентов, и адаптированные к 
суровым условиям существования, млекопитающие начали широкую 
экспансию по планете, открыв 60 млн. лет назад современную, кай-
нозойскую эру и знаменуя последний этап развития позвоночных 
животных. 
Почка высших позвоночных называется вторичной, тазовой, или 
метанефритической (рис. 2.28). Принцип двухэтапного образования 
мочи в ней доведён до ещё бóльшего совершенства, чем у предше-
ствующих классов позвоночных, прогрессивными изменениями каж-
дого из почечных процессов и созданием внутрипочечных и экстра-
ренальных систем регуляции их сбалансированного функционирова-
ния, подчиненного в первую очередь обеспечению осмотического 
гомеостаза. 
Прогрессивное развитие почки как органа осморегуляции и вод-
но-солевого равновесия заключалось не в бóльших стандартизован-
ных к массе тела показателях её функционирования: тогда как размер 
клубочковой фильтрации или концентрационного индекса осмотиче-
ских веществ у позвоночных действительно выше, чем у животных 
предшествующих этапов развития, величины минутного диуреза и 
множества других клиренсов и экскретируемых фракций – меньше. 
Совершенствование почки заключалось в растущей гомеостатично-
сти её функционировании – способности оберегать как константу 
биохимические параметры внутренней среды организма, в первую 
очередь – осмотическое давление плазмы крови, определяемое соот-
ношением в ней воды и осмотических веществ, а среди последних – 
преимущественно натрия. 
Характеристики участия почки млекопитающих в обеспечении 
осмотического и водно-солевого гомеостаза хорошо известны по фи-
зиологическим исследованиям их у человека как представителя этого 
класса позвоночных: осмотическое давление плазмы крови – 285-295 
мосм/кг Н2О; уровень натрия в плазме – 140 мэкв/л; размеры клубоч-
ковой фильтрации – 100-120 мл/мин, или 180 л/сутки; диурез – 1 
мл/мин, или 1500 мл/сутки; экскретируемая фракция воды – 1-2% и 




Рис. 2.28. Схема строения юк-
стамедуллярного (c длинной 
петлёй Генле) и поверхностно-
го (с короткой  петлёй Генле) 
нефронов. В корковом веще-
стве мозговой луч обозначен 
пунктирной линией. 1 – по-
чечное тельце (гломерул); 2 – 
извитая и 3 – прямая части 
проксимального канальца; 4 – 
нисходящее (тонкое), 5 – вос-
ходящее тонкое и 6 –
восходящее толстое колено 
петли Генле; 7 – плотное пят-
но, расположенное в конечной 
части восходящего толстого 
колена петли Генле; 8 – дис-
тальный извитой каналец; 9 – 
связующий отдел (соедините-
льный каналец); 9а – связую-
щий отдел (соединительный 
каналец) юкстамедуллярного 
нефрона; 10 – кортикальная 
собирательная трубка; 11 – со-
бирательная трубка наружной 
зоны мозгового вещества; 12 – 
собирательная трубка внут-
ренней зоны мозгового ве-
щества (Беллиниева трубка). 
[405]. 
 
Несмотря на сухопутный образ жизни млекопитающих и отсут-
ствие, как и у рептилий, осмотических отношений со средой обита-
ния, наметившаяся у последних редукция клубочкового аппарата и 
процесса ультрафильтрации была не только приостановлена. Суще-
ствовавшая до рептилий тенденция к увеличению размеров клубоч-
ковой фильтрации, и в первую очередь преимущественно для борьбы 
с гипергидратацией, у млекопитающих была восстановлена, но те-
перь для целей превращения клубочковой фильтрации в основу мо-
чеобразования, почему размеры клубочковой фильтрации у них до-
стигли значительных размеров. Млекопитающие утратили ренопор-
тальную систему и клубочки их почки получают артериальную кровь 
из одного источника – почечной артерии. Они имеют крупные разме-
ры, а капилляры их испытывают бóльше артериальное, чем капил-
лярное давление. В клубочках почки человека имеются максималь-
ные условия для достижения существенных размеров клубочковой 
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фильтрации. В минуту в почке человека образуется ≈ 120 мл ультра-
фильтрата, что составляет около 180 литров/сутки. Обе почки полу-
чают 25% величины минутного объёма крови. Процесс внутрире-
нальной сепарации крови уменьшает величину гематокрита в по-
верхностных клубочках, что благоприятствует процессу ультрафиль-
трации [444]. Клубочковые капилляры как никакие другие имеют 
наибольшее количество пор на единицу площади и наибольший раз-
мер этих пор. Подоциты создают присасывающий эффект, также спо-
собствующий процессу клубочковой фильтрации. 
Известная с исследований К. Устимовича в начале 70-х г. XIX в. 
причастность к процессу ультрафильтрации химического состава 
плазмы крови обеспечивается фильтрацией так нужных для организ-
ма глюкозы, мочевины, не говоря уже об электролитах, вкупе увле-
кающих за собой как осмотические вещества дополнительный объём 
плазмы крови из почечных клубочков в канальцы.  
Актуальность сил осмоса растворённых в плазме веществ для 
обеспечения процесса ультрафильтрации обусловлена их значитель-
ной величиной: 1 мосм/кг Н2О эквивалентна 16 мм рт. ст. И если 
фильтрационное давление в клубочках почки в 30 мм рт. ст. эквива-
лентно ≈ 2,0 мосм/кг Н2О, то фильтрующиеся в клубочке натрий, 
хлор, глюкоза и мочевина увлекают за собой воду с силой в 140, 100, 
5,5 и 17,5 мосм/кг Н2О соответственно. В клинических условиях хо-
рошо известен антидиуретический эффект хронического гемодиализа 
у больных с терминальной ХПН в связи с нормализацией показателей 
мочевины, до начала гемодиализа своим повышенным уровнем со-
здававшей дополнительную осмотическую тягу для поддержания 
размеров клубочковой фильтрации. Хорошо известен полиурический 
эффект глюкозурии, нéкогда бывший одним из первых клинических 
проявлений сахарного диабета. 
Почка потребляет 25% сердечного выброса. Фильтрационный 
процесс, осуществляющийся под влиянием слепых осмотических и 
гемодинамических сил, выделяет в просвет канальцев и ингредиенты, 
и количества их, не сообразуясь, на первый взгляд, с функциональ-
ным предназначением её как органа обеспечения гомеостаза. Филь-
труется так нужная организму глюкоза, которую канальцам необхо-
димо тут же полностью реабсорбировать. И вода, и электролиты 
фильтруются в количествах, в десятки раз превышающих реальную 
потребность в их экскреции. 
Но относительно большáя величина клубочковой фильтрации, 
поддерживаемая внутрипочечными и системными механизмами ста-
билизации почечной гемодинамики на внушительных размерах, пол-
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ностью избавила в нормальных условиях существования зависимость 
мочеобразования и обеспечение в первую очередь осмотического, 
водного и ионного гомеостазов от превратностей состояния систем-
ной гемодинамики, сопутствующих естественному существованию 
организма.  
Одновременно с процессами структурного и функционального 
усовершенствования клубочкового аппарата почки млекопитающих 
аналогичные изменения происходили и в остальных её морфологиче-
ских структурах. Это проявилось в появлении в ней мозгового веще-
ства, в котором располагаются канальцы, и дифференцировка его на 
наружную и внутреннюю зоны в зависимости от типов нефронов, не-
однородность которых наметилась уже у рептилий.  
Значительное усложнение претерпевает и морфологическое стро-
ение сегментов канальцев в соответствии со спецификой выполняе-
мых ими функций (рис. 2.29).  
 
Рис. 2.29. Ультраструктура клеток раз-
личных частей канальца: 1 – дистальный 
каналец и собирательная трубка (темная 
клетка); 2 – дистальный каналец и соби-
рательная трубка (светлая клетка); 3 – 
проксимальный каналец; 4 и 6 – восхо-
дящая часть петли Генле; 5 – нисходя-
щая часть петли Генле; 7 – тонкий сег-
мент петли Генле. (По J.A. Rhodik; вос-
произведено по Г. Маждраков, Н. Попов, 
1969; [20, с. 6]). 
 
Почка млекопитающих обла-
дает тремя популяциями нефрон-
ов, характеризующихся местом 
их расположения в коре, строе-





ми. Последние имеют наибольшую длину петли Генле, спускающую-
ся глубоко в почечный сосочек и обеспечивающую осмотическое 
концентрирование мочи. Чем больше в почке нефронов с длинной 
петлей Генле, тем бóльшей концентрирующей способностью она об-
ладает.  
Сегменты канальцев различаются по морфологическому и гисто-
химическому строению клеток и межклеточного вещества, что влия-
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ет на характер транспортируемых веществ и направленность их пе-
ремещения, на интенсивность и особенность противоградиентного 
транспорта; на различия проницаемости канальцевой стенки, на из-
бирательность и чувствительность к гормонам. Эпителию дисталь-
ных отделов свойственно обилие митохондрий, расположенных меж-
ду внутриклеточными мембранными структурами. 
Появление концентрационной способности почки у теплокров-
ных млекопитающих, то есть на относительно позднем этапе эволю-
ции, стало возможным в связи с появлением у них петли Генле в 
форме U-образного компонента канальцевой системы (рис. 2.30).  
 
Рис. 2.30. Схема расположения 
структур противоточного умно-
жителя почки во внешней и внут-
ренней зонах мозгового вещества: 
1 – артериальный прямой сосуд; 2 
– венозный прямой сосуд; 3 – 
тонкий сегмент нефрона (нисхо-
дящая часть); 4 – прямая часть 
дистального сегмента нефрона. 
СТ – собирательные трубки. К – 
капилляры. (W. Kris, A. Lever, 
1969; [406] с изменениями).  
 
Механизм образования 
гипертонической мочи стал 
окончательно понятным 
после экспериментальных 
работ Вирца, Гошталька и 
Миллема по экстраполяции 
на мозговое вещество поч-
ки принципа работы струк-
тур со встречным движени-
ем близко расположенных 
двух потоков жидкостей, 
обозначаемых (структур) в 
технике и биологии как 
"поворотно-противоточная 
множительная система" 
[532]. Помимо петли Генле, эта система включает интерстициальную 
ткань, в которой расположены канальцы, артериальные, венозные и 
лимфатические сосуды.  
Потоки содержимого в кровеносных сосудах и сегментах каналь-
цев являются противонаправленными друг к другу, что создаёт гра-
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диент осмотического давления между ними. На любом горизонталь-
ном уровне он не превышает 200 мосм/кг Н2О между содержимым, 
будь то кровь или моча, движущимся в противоположном направле-
нии. 
Эта разность создаётся постоянной водонепроницаемостью рас-
ширенной части восходящего отдела петли Генле, в которой реаб-
сорбция натрия и диффузия мочевины происходит без реабсорбции 
воды. Таким способом в этом отделе нефрона образуется осмотиче-
ски свободная вода. Этим же процессом безводной реабсорбции 
натрия и диффузии мочевины создаётся и горизонтальный осмотиче-
ский градиент, под влиянием которого осмотические вещества, то 
есть натрий и мочевина, из интерстициальной ткани вновь поступают 
в проксимальный каналец и тонкую нисходящую петлю Генле, чтобы 
достигнув дистального канальца, опять подвергнуться реабсорбции 
без сопровождения водой (рис. 2.31).  
 
Рис. 2.31. Осмотическое давление мочи в разных 
отделах нефрона. А – проксимальный каналец; В – 
петля Генле; С – дистальный извитой каналец Д – 
связующий отдел; Е – собирательная трубка. Чер-
ные стрелки – активный, заштрихованные – пас-
сивный перенос натрия; белые стрелки – пассивное 
перемещение воды. (А. Г. Гинецинский, 1963; [49, 
с. 99]). 
 
Этот круговорот осмотических ве-
ществ в мозговом веществе почки приво-
дит к значительному вертикальному осмо-
тическому градиенту между корой почки, 
в которой локализовано начало собира-
тельных трубок, и глубокими слоями 
внутренней зоны мозгового вещества, за-
канчивающимися вершиной петли Генле. 
При приближения к вершине петли 
Генле содержимое потока становится всё 
более и более гипертоничным за счет по-
ступления в него натрия из интерстиция и выхода из канальца в ин-
терстиций воды. На её вершине за счёт интегрирования горизонталь-
ного осмотического градиента вдоль противоточно-поворотной мно-
жительной концентрирующей системы достигается максимум осмо-
тического давления – 1400-1500 мосм/кг Н2О (у человека). После 
вершины петли Генле осмоляльность ультрафильтрата по мере про-
движения в дистальном направлении постепенно снижается в связи  с 
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безводной реабсорбцией из него натрия и накапливающейся в нём 
осмотически свободной воды. К наружной (кортикальной) части про-
тивоточно-множительной системы в зоне извитого дистального ка-
нальца и связующего отдела находится уже гипотоническая моча с 
минимально возможной осмоляльностью в 40-50 мосм/кг Н2О. 
Динамика осмоляльности мочи при продвижении её по нефрону 
представлена на (рис. 2.32).  
 
  
Рис. 2.32. Схема изменения осмоляльности содержимого нефрона в результате 
безводной реабсорбции натрия в дистальном его отделе и интегрирования 
горизонтального осмотического градиента вдоль противоточно-поворотной 
множительной системы. (Г. Маждраков, П. Попов, 1969; [20, с. 48] с изменением). 
 
Эффективность концентрационной деятельности почки зависит 
от относительного процента нефронов, имеющих длительные и 
короткие петли Генле, поскольку длина петли определяет 
максимальную концентрацию мочи на её вершине. В почке человека 
на долю длинных петель приходится 14%; у животных пустынь, 
продуцирующих мочу с осмоляльностью в 6000-64000 мосм/кг Н2О, 
их количество составляет 100% [254, с. 149].  
Осмоляльность окончательной мочи в нормальных условиях 
определяется осмотическими запросами организма и системой 
осморегуляции. Почечным механизмом образования должной 
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осмоляльности окончательной мочи является степень 
водопроницаемости собирательных трубочек.  
При гипергидратации, сопровождающейся снижением выработки 
АДГ и водонепроницаемостью собирательных трубок, моча, несмот-
ря на гиперосмоляльность структур, окружающих эти трубки, 
сохраняет свою гипотоническую осмоляльность и выделяется в той 
же осмотической концентрации, в которой она поступила в их 
начальную часть, тем бóлее, что из неё продолжает реабсор-
бироваться натрий (рис. 2.33). 
 
 
Рис. 2.33. Схема образования гипотони-
ческой мочи (разведение). Густота 
штриховки означает величину осмоти-
ческого давления в мозговом веществе 
почки. (Г. Маждраков и Н. Попов, 1969; 
[20, с. 50]).  
 
Осмоляльности мочи в 40–50 
мосмоль/л Н2О будет соответ-
ствовать величина её плотности 
в 1001–1002. Образовавшаяся 
безводной реабсорбцией натрия 
в восходящем отделе петли Ген-
ле осмотически свободная вода, 
приводящая к разведению мочи, 
выводится в виде клиренса ос-
мотически свободной воды – 
СН2О. Общая же величина диуре-
за будет определяться объёмом воды, связанной с осмотическими 
веществами (в основном с мочевиной и натрием) и величиной СН2О. 
В ситуации гиперосмии с дегидратацией или без таковой под 
воздействием циркулирующего в крови АДГ стенка собирательных 
трубок приобретает водопроницаемость (рис. 2.34). По осмотическо-
му градиенту вода из собирательных трубок устремляется в интер-
стициальную ткань.  
На выходе осмоляльность окончательной мочи соответствует 
осмоляльности на вершине петли Генле, то есть 1400 мосмоль/л, что 
эквивалентно плотности мочи в 1035–1040. Мощность функции реаб-
сорбции осмотически свободной воды, извлекаемой из мочи собира-
тельных трубочек осмотическим давлением интерстиция и приводя-
щего к концентрированию мочи, характеризуется показателем ТСН2О. 
Величина диуреза будет определяется количеством поступившей ос-
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мотически связанной воды в восходящую часть петли Генле за выче-
том количеств транспортированной осмотически свободной воды. 
 
Рис. 2.34. Схема образования гипер-
тонической мочи (концентрация). Гу-
стота штриховки означает величину 
осмотического давления в мозговом 
веществе почки. (Г. Маждраков и Н. 
Попов, 1969; [20, с. 50]). 
 
Таким образом, реабсорб-
ция натрия в дистальном сег-
менте нефрона является фун-
даментальным процессом как 
для СН2О, так и для ТСН2О. Во-
донепроницаемость стенки ди-
стального сегмента нефрона 
создаёт градиент осмотическо-
го давления между содержи-
мым канальцев и окружающи-
ми тканями, который не может 
быть реализован; поэтому в 
дистальном сегменте образу-
ется осмотически свободная вода тем в бóльшем количестве, чем от-
дел этого нефрона ближе в извитому дистальному сегменту и собира-
тельным трубкам. 
Но эта же самая реабсорбция натрия и диффузия мочевины в 
противоточно-множительной системе приводит к гиперосмоляльно-
сти мозгового слоя, максимально выраженной в зоне вершин петли 
Генле, превышающей уровень плазмы крови в 4 раза. 
Поскольку гиперосмоляльность мозгового вещества создаётся ре-
абсорбцией натрия в дистальном сегменте нефрона без сопровожде-
ния его водой по причине водонепроницаемости его структур, 
натрийтранспортирующие системы его эпителия должны обладать 
бóльшей мощностью, чтобы преодолеть осмотическое и электрохи-
мическое противодействия такой реабсорбции. 
При создании противоточно-поворотной множительной системы 
эволюция сыграла с мочевиной, как некогда она сделала это с натри-
ем, злую шутку, обратив "запросы" этих веществ против них самих. 
В своё время амбиции натрия на внутриклеточное проникновение 
эволюция использовала в создании натриевых насосов, превратив 
удаление проникнувшего в клетку натрия в трансмембранный обмен 
на него самых разнообразных органических и неорганических ве-
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ществ, обеспечив тем самым внутриклеточное постоянство ионов, 
нормальное протекание различных метаболических процессов в 
клетке. 
Запросы мочевины на её экскрецию в повышенном количестве 
воды в связи с её высокой гидрофильностью эволюция использовала 
в создании с её же помощью высокой осмоляльности внутренней зо-
ны мозгового вещества почки, а тем самым – тем бóльшей величины 
ТСН2О, чем бóльшее количество мочевины поступает в почку и долж-
но быть экскретируемо (рис.2.35). В канальцах до 10% осмотическо-
го давления создается мочевиной, а 90% – солями натрия. Оконча-
тельная же моча содержит натрий в следовых количествах, а осмоти-
ческое давление мочи почти целиком определяется мочевиной. Кро-
ме того, осмотические свойства мочевины эволюция использовала 
для величины клубочковой фильтрации, использовав её идеальные 
для фильтрации свойства.  
 
Рис. 2.35. Схема интраренального круго-
оборота мочевины. Из профильтровавше-
гося количества мочевины 50% её реаб-
сорбируется в проксимальных канальцах; 
из оставшегося количества 80% реабсор-
бируется в собирательных трубках, и 
20% выделяется с мочой. Из 80% моче-
вины, реабсорбированной в собиратель-
ных трубках; 50% поступают обратно в 
канальцы и 30% – в сосуды мозгового 




рованных структур дистального 
сегмента нефрона мощность про-
тивоточно-множительной систе-
мы зависит от состояния интер-
стициальной ткани почки и кро-
вообращения в мозговом веществе. У животных, почка которых не 
обладает структурой, работающей по принципу противоточно-
поворотной множительной системы, ТСН2О отсутствует.  
Демонстративным показателем значимости противоточно-
поворотной множительной системы для функции концентрирования 
мочи является относительная толщина мозгового слоя почки (зави-
сящая от длины петель Генле) по отношению к толщине её коры: у 
человека с максимально возможной осмоляльностью мочи в 1400 
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мосм/кг Н2О она составляет 3,0. У животных жарких пустынь, кон-
центрирующих мочу в 17 раз (Uosm = 6000-64000 мосм/кг Н2О) ме-
дуллярно-кортикальное соотношение доходит до 10,7 [49, с. 124; 254, 
с. 148 и 149].  
На период введения в обиход физиологии понятия об осмотиче-
ской свободной воде ни H. Smith, ни другие исследователи ещё не 
располагали информацией о противоточно-множительной поворот-
ной системе и конкретном механизме образования первой. Лишь ра-
боты Вирца, Готшалька и Милля внесли ясность в этот вопрос и 
окончательно локализовали механизм по концентрированию мочи в 
петле Генле, объяснив известную с начала XX в. прямую зависимость 
у млекопитающих концентрационной способностью их почек от дли-
ны тонкой части петли Генле [532].  
Эти же исследования окончательно исключили возможность ак-
тивного транспорта молекул воды, показав, что даже при концентри-
ровании мочи вода перемещается пассивно в направлении осмотиче-
ского градиента. Вода, поступающая в собирательные трубки, испы-
тывает осмотические давление двоякого рода. С одной стороны, она 
удерживается находящимися в ней осмотическими веществами, в ос-
новном мочевой и натрием, создающими минимальную осмоляль-
ность мочи в 40-50 мосм/кг Н2О. С другой стороны, она испытывает 
притягивающую силу осмотических веществ, находящихся в мозго-
вом веществе почки и создающих там осмоляльность в 1400 мосм/кг 
Н2О. Судьба воды в собирательной трубке определяется уровнем 
АВП в плазме крови и модифицирующими его эффект простагланди-
нами. 
Млекопитающие, ведя сухопутный образ жизни, унаследовали, 
тем не менее, от рептилий гипотонический механизм осморегуляции 
и способность противостоять обводнению гидрурической способно-
стью. Как уже говорилось, понятия "водовыделительная" и "гидрури-
ческая" способность почки в физиологии используются как синони-
мы для обозначения только клиренса осмотически свободной воды – 
СН2О, выражающегося либо в абсолютных значениях, либо в стандар-
тизованных к размерам клубочковой фильтрации, единице веса, 
площади тела или размеру диуреза. Расчёт СН2О приводится по фор-
муле: СН2О = (V-Cosm) = V×(1-Uosm/Posm). Клиника же "водовыдели-
тельную" способность почки оценивает по величине диуреза, исходя 
их представления о воде как основном компоненте мочи. 
В условиях гипергидратации у собаки диурез с 0,24 в обычных 
условиях повышался до 3,20 мл/100 г веса тела/час; при этом доля 
СН2О в нём достигала ≈ 50% (рис. 2.18, стр. 69). В абсолютных значе-
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ниях это соответствует СН2О в 1,60 мл/100 г веса тела в час, тогда как 
у пресноводных рыб, амфибий и рептилий также при гипергидрата-
ции эти величины равны соответственно 0,42, 2,10 и 0,40 мл/100 г ве-
са тела в час [49, с. 76 и 90].  
В другом аналогичном исследовании этих же авторов на собаках 
в условиях гипергидратации клубочковая фильтрация составила 29,0 
и диурез – 2,7 мл/100 г веса тела в час; следовательно величина экс-
кретируемой фракции воды достигла ≈ 10% от размера клубочковой 
фильтрации, представляя наполовину осмотически свободную воду, 
о чем сказано выше [49, с. 188]. В сравнении, у пресноводных рыб, 
амфибий и рептилий величина экскретируемой фракции ультрафиль-
трата в условиях гипергидратации составляет 48%, 43% и 44% при 
размерах клубочковой фильтрации в 0,4, 2,8 и 0,7 мл/100 г веса/час 
соответственно. Относительно меньшая величина экскретируемой 
фракции ультрафильтрата у собаки компенсируется значительными 
его размерами, в связи с чем количество выводимой на единицу веса 
осмотически свободной воды при гипергидратации у млекопитаю-
щих соизмеримо с таковым у рыб и амфибий. 
В экспериментальных исследованиях J. Orloff et al. на гипофизэк-
томированных собаках с развитием у них картины несахарного диа-
бета, усугубляемого введением осмотических диуретиков (маннитола 
и декстрозы) при свободном доступе животных к источнику воды ве-
личина диуреза в течение 420-минутного исследования постепенно 
нарастала с 7,1 до 18,3 мл/мин. [441]. При этом Сosm увеличился с 2,2 
до 9,1 мл\мин, а СН2О – с 5,1 до 9,1 при относительно стабильных 
размерах ССr в диапазоне 58-82 мл/мин. Приведенные в статье дан-
ные позволили рассчитать относительные значения Сosm и СН2О к ве-
личине диуреза: доля Сosm постепенно нарастала с 28,1 до 51,4%, а 
доля СН2О – соответственно снижалась с 71,9 до 49,6%. Относитель-
ные величины этих же клиренсов к ССr, то есть экскретируемые 
фракции (EF), имели иную закономерность: тогда как EF Сosm посте-
пенно нарастала с 3,3 до 7,8 %, EF СН2О, быстро достигнув значений в 
11,5-11,9%, сохранялась стабильной, несмотря на продолжающееся 
нарастание диуреза и Сosm. Из этих данных авторы публикации сде-
лали вывод о быстром достижении натрийтранспортирующими си-
стемами эпителия дистальных канальцев максимальной мощности, 
обеспечивая относительно стабильное к размеру ССr образование ос-
мотически свободной воды, проявляющей себя как константа.  
В сообщении N.S. Bricker et al. (1959) величина СН2О изучалась на 
17 собаках (27 измерений) при интрагастральном введении воды, из 
расчёта 40-70 мл/кг веса тела, содержащей алкоголь (для подавления 
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синтеза АДГ) [435]. У части животных величина водной нагрузки 
была меньшей для изучения промежуточных диапазонов водного ди-
уреза. В среднем величина EF СН2О достигла 5,34% при величине EF 
Н2О в 7,95% (то есть реабсорбции воды в 92,05%). Следовательно, на 
долю осмотически свободной воды в диурезе приходилось 67,2%, 
почему продуцировалась гипотоническая моча с отношением 
Uosm/Posm в 0,38. Мéньшие значения EF СН2О, чем встречающиеся в 
литературе, объяснялись задачами исследования, предполагавшими 
определение не максимальных значений СН2О, а лишь сравнительное 
изучение показателей здоровой и больной почек.  
В одном из первых клинических исследований функции СН2О 
Kleeman C. et al. (1956), изучавших водный диурез у 17 студентов-
добровольцев по показателям 29 измерений, величина СН2О достигала 
значений от 7,6 до 16,9 (среднее – 11,6) мл/мин при вариации вели-
чин водного диуреза от 9,7 до 23,7 (среднее – 15,1) и CCr – от 99 до 
177 (среднее – 124,7) мл/мин [404]. Экскретируемая фракция СН2О со-
ставила 8,1-22 (среднее – 14,8)% и 68-96 (среднее – 77,5)% – к вели-
чине диуреза. 15,0% – эта величина факультативной реабсорбции 
ультрафильтрата, остающаяся после облигатной реабсорбции воды в 
проксимальных канальцах в 85%. При несахарном диабете централь-
ного генеза в связи с прекращением секреции АДГ эти нереабсорби-
ровавшиеся 15,0% приводят к суточному диурезу в ≈ 20 литров. Со-
гласно литературной ссылке этой публикации [525]. обозначение 
клиренса осмотически свободной воды символом СН2О было предло-
жено в 1952 году L. Wesson и W. Anslow [526]. Этими исследования-
ми было убедительно показано, что осмотически свободная вода об-
разуется путём безводной реабсорбции из изоосмотической каналь-
цевой жидкости некоторого количества осмотически активных ве-
ществ, преимущественно натрия.  
По данным О. Шюк, в условиях водной нагрузки СН2О почкой 
здорового человека составляет ≈ 14-16 мл/мин, то есть 10-11% от ве-
личины клубочковой фильтрации, формируя почти полностью размер 
диуреза в этом состоянии [297]. Эти значения СН2О приводятся во 
многих литературных ссылках физиологического и клинического со-
держания как норматив для почки здорового человека. Однако эти 
величины можно получить либо при водной нагрузке, либо в услови-
ях клинической и экспериментальной патологии с полным прекраще-
нием выработки аргинин-вазопрессина (АДГ). В некоторых экспери-
ментальных исследованиях для полного исключения действия АДГ 
проводилась гипофизэктомия.  
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По данным А.В. Кутиной и Ю.В. Наточина (2009), у 15 добро-
вольцев, находившихся на обычном пищевом и водном режимах, ве-
личина диуреза и ТСН2О составили за 2 часа 47 (37-60) и -93 (-78 – -
146) мл соответственно (указаны медиана и 25%-75% процентили). 
После водной нагрузки (20 мл/кг массы тела) величина диуреза за 2 
часа составила 730 (566-784), а теперь не ТСН2О, а СН2О – 471 (389-
567) мл в том же способе представления данных. На величине мак-
симума водного диуреза его величина достигала 12,0, а СН2О – 9,0 
мл/мин/1,73м2 пл. пов. тела. Таким образом, диурез увеличился более 
чем в 15 раз за счет выделения осмотически свободной воды, состав-
ляющей более чем 75% его объёма [173]. 
В сравнительном аспекте в условиях водного диуреза, когда ве-
личина экскретируемой фракции осмотически свободной воды опре-
деляет преимущественно величину диуреза, экскретируемая фракция 
воды в ряду позвоночных животных – пресноводные рыбы (окунь, 
карп), амфибии, рептилии. млекопитающие (крыса, собака), человек 
– имеет следующие (в %) значения – (67-48)-71-42-(14-10)-12 [146, с. 
197]. И хотя величина СН2О у человека уступает его пресноводным 
предкам, он (клиренс) все же оказывается значительным для проти-
востояния обводнению организма, принимая во внимание его сухо-
путный образ жизни. 
Однако при оценке гидрурической функции почки необходимо 
учитывать причастность к регуляции водного обмена других меха-
низмов сложной функциональной системы осморегуляции [146, с. 
145; 165]. Ещё раз следует напомнить, что определение водовыдели-
тельной способности почки в физиологических исследованиях кар-
динально расходится с таковым в клинике: в физиологии оно прово-
дится по величинам абсолютных или стандартизированных показате-
лей СН2О, а в клинике – по соотношению количеств принятой жидко-
сти с выделенной с мочой (диурезом) в определенные временные ин-
тервалы. 
Потребность в совершенной адаптации к условиям сухопутного 
существования, вынуждающей организмы противостоять дегидрата-
ции как постоянной угрозе, привело у млекопитающих к возникнове-
нию способности почки к концентрированию мочи, способности вы-
водить осмотические вещества в концентрации, выше таковой в 
плазме крови. Возникновение в почке млекопитающих способности к 
гипертонической осморегуляции является апогеем функциональной 




Концентрирование мочи происходит в результате транспорта ос-
мотически свободной воды – ТСН2О. Расчёт его величины произво-
дится по той же самой формуле, что и определение СН2О. Однако, по-
скольку величина диуреза оказывается за счёт концентрационного 
процесса меньше величины осмотического клиренса, величина ТСН2О 
принимает отрицательное значение. 
Транспорт осмотически свободной воды не сразу получил совре-
менное обозначение. В работе L. Wesson, W. Anslow и H. Smith 
(1948) символом TdH2O первоначально обозначалась вода, реабсорби-
руемая (транспортируемая) из дистального сегмента нефрона (Td), 
количество которой не зависело от реабсорбции (транспорта) натрия 
и могло меняться от нуля при отсутствии АДГ до максимальных зна-
чений (TdmH2O) на высоте максимального действия гормона [524]. 
Потом W. Brodsky, S. Rapoport и C. West (1950) первоначально обо-
значили эту фракцию воды, экстрагируемую из дистальных структур 
нефрона с развитием гиперосмоляльности мочи, как сэкономленную 
почкой воду – , H2OEC, фактически предложив и формулу её расчета – 
"Сosm-V", [336]. H. Smith (1951) обозначил эту же фракцию воды сим-
волом TXH2O [483]. Наконец, символ ТСН2О в современном его смысле 
был введён L. Wesson и W. Anslow (1952), означая транспорт (Т) во-
ды (Н2О), приводящий к концентрированию (с) [526]. Величина 
ТСН2О, как и СН2О, может выражаться в абсолютных и стандартизо-
ванных значениях.  
У собаки в условиях простой водной депривации происходит 
снижение диуреза до 0,3 мл/100 г веса тела/час и EF H2O – до 0,7% 
против значений этих же характеристик в 2,7 и 10% соответственно в 
тех же единицах измерения при гипергидратации при практически 
одних и тех же величинах СКФ – 29 и 26 мл/100 грамм веса тела/час 
соответственно. При расчёте СН2О получено отрицательное значение 
в -0,55 мл/100 г веса тела/час [49, с. 90 и 188]. Это означает прекра-
щение очищения организма от осмотически свободной воды и вклю-
чение механизма по концентрированию мочи за счет ТСН2О, абсолют-
ное количество которой равно 0,55 мл/час/100 г веса тела, но имеет 
по формуле отрицательное значение. Применительно к клиническим 
условиям оценки показателей работы почки собаки при дегидратации 
они эквиваленты величине реабсорбции по пробе Реберга-Тареева в 
98,8%, экскретируемой фракции воды – 1,2%, экскретируемой фрак-
ции осмотически свободной воды – 2,1%. Величина ТСН2О в 1,8 раза 
превысила размер диуреза. 
На рисунке 2.18 (с. 69) представлены результаты другого иссле-
дования концентрационной способности почки у собаки при дегид-
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ратации, при которой величина ТСН2О превысила размер диуреза в 5 
раз.  
Мощность концентрационного процесса в условиях простой вод-
ной депривации не может быть реализована полностью в связи с раз-
вивающейся в этих условиях олигурией, лимитирующей возможно-
сти проявления процессом гипертонической осморегуляции своей 
мощности. Поэтому в почечной физиологии величина ТСН2О опреде-
ляется в условиях водной депривации (приводящей к гиперпродук-
ции АДГ) на фоне развития осмотического диуреза от введения нере-
абсорбируемых осмотических веществ, повышающих коэффициент 
ультрафильтрации и загрузку канальцев водой и ингредиентами 
плазмы крови, намного превышающую их реабсорбционную способ-
ность. Порой дегидратация и осмотический диурез сочетаются с 
назначением АДГ.  
При осмотическом диурезе недореабсорбированные в прокси-
мальном канальце осмотические вещества увлекают за собою в ни-
жележащие сегменты нефрона большúе объёмы ультрафильтрата, 
чем создаются условия для полного раскрытия возможностей транс-
портных систем эпителия канальцев по всей длине нефрона и пре-
кращается сдерживающее влияние размеров диуреза на величину 
ТСН2О. 
Осмотический диурез приводит к многократному, порой в десят-
ки раз и даже 100-кратному увеличению размеров клубочковой 
фильтрации. Столь значительные объёмы ультрафильтрата значи-
тельно превосходят реабсорбционные возможности дистального сег-
мента отделов нефрона и противоточно-поворотной множительной 
системы. Поэтому хотя реабсорбция натрия и ТСН2О достигает мак-
симально возможных значений, концентрирующий механизм не вно-
сят существенных изменений в осмотические характеристики обра-
зующейся мочи, объём которой у человека может доходить до 15-25 
мл/мин. При таком режиме работы почки образуется моча, практиче-
ски изотоничная плазме крови ("изогипостенурия" по клиническим 
понятиям); концентрационный индекс осмотических веществ прини-
мает значение лишь ненамного более 1, поскольку ТСН2О всё же осу-
ществляется. Вполне понятно, что величина удельного веса в этих 
случаях никакой информативности о концентрирующей способности 
почки, противостоящей дегидратации, не несёт и своими "изогипо-
стенурическими" значениями искажает реальное положение вещей. 
Значительная величина диуреза, в несколько раз бóльшая максималь-
ной величины ТСН2О, просто маскирует эффект этой функции, с по-
мощью которой при меньших величинах диуреза и меньших значе-
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ниях ТСН2О образуется концентрическая моча. Этот пример показыва-
ет несостоятельность оценки функциональной способности почки по 
концентрированию мочи по показателям её плотности. В этой ситуа-
ции информативны только абсолютные и стандартизированные кли-
ренсовые показатели – Сosm, CNa, ТСН2О. Таким образом, при осмоти-
ческом диурезе, достигающем значений в 15-25 мл/мин, оценка лабо-
раторных результатов должна исходить не из клинических, а физио-
логических представлений. 
Пионерские исследования по определению ТСН2О при осмотиче-
ском диурезе L.G. Wesson, W.P. Anslow (1948) и G.H. Mudge et al. 
(1949) показали его увеличение по сравнению с исследованием в 
условиях простой водной депривации [428, 527]. 
В экспериментальных исследованиях на собаках с осмотическим 
диурезом на фоне гидропении L. Page и G. Reem (1952) при величине 
диуреза в диапазоне от 11 до 28% к размерам клубочковой фильтра-
ции получили максимальные значение ТСН2О в 6,2–7,6 мл/мин/100 мл 
фильтрата [442]. 
В упоминавшемся уже исследовании J. Orloff et al. (1958) [441] 
гипофизэктомированные животные, находившиеся одновременно в 
условиях водного и осмотического диуреза, почка которых при этом 
функционировала в режиме гипотонической осморегуляции с экскре-
тируемой фракцией СН2О в 11-12%, при назначении максимальных 
доз аргинин-вазопрессина животные переводились в состояние, свой-
ственное дегидратации, характеризующейся, как известно, секрецией 
в кровь значительных количеств АДГ. Под влиянием этого гормона у 
экспериментальных животных в течение 5 мин после его введения на 
фоне диуреза в 5,1-7,6 мл/мин. СН2О сменялся на ТСН2О, равный в аб-
солютных значениях "-0,5" – "-2,6" мл/мин., что составляло к размеру 
клубочковой фильтрации в 104–113 мл/мин "-0,5-2,3"%. Относитель-
но невысокие показатели ТСН2О были связаны с тем, что продолжи-
тельный предшествующий осмотический диурез вымывал из мозго-
вого вещества осмотические вещества, уменьшая в нём кортико-
медуллярный градиент. Но авторы статьи преследовали цель опреде-
ления не максимальной способности ТСН2О, а возможности почки по 
переключению своего режима работы с СН2О на ТСН2О и обратно. 
В также уже упоминавшемся исследовании N.S. Bricker et al. 
(1959) величина ТСН2О изучалась в условиях осмотического диуреза 
(3 животных, 15 исследований), вызванного маннитолом в сочетании 
с введением вазопрессина. У некоторых собак повышение осмоляль-
ности внутренней среды организма, а потому и осмотической загруз-
ки нефрона, вызывалось вливанием 5% раствора хлористого натрия. 
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В целом ТСН2О, стандартизованный (транспорт) к размерам клубочко-
вой фильтрации, составил 5,63%, приводя к повышению отношения 
Uosm/Posm до 1,51. При этом величина ТСН2О составляла около полови-
ны величины диуреза (44,8%). Иными словами, при отсутствии ТСН2О 
диурез увеличился бы в полтора раза. 
Первое клиническое определение ТСН2О были выполнено W. 
Brodsky еt al. (1952) у 3 подростков, больных неосложнённым сахар-
ным диабетом в условиях создания у них гидропении в сочетании с 
маннитоловым осмотическим диурезом. При размере мочеобразова-
ния в 8,5-20,0 мл/мин ТСН2О достиг 4,11–9,21 мл/мин [334]. В более 
поздней работе М. Ladd, вызывавшего у людей гидремию с последу-
ющими развитием у них осмотического диуреза в сочетании с назна-
чением питрессина, величина ТСН2О составляла 2,0 мл/мин [408]. 
К одному из первых клинических определений ТСН2О относятся 
работы G.Zak, C. Brun и H. Smith (1954), выполненные на 31 стацио-
нарном пациенте, у которых была исключена серьёзная общесомати-
ческая патология и которые готовились к выписке после несложных 
простых или плановых операций [535]. Исследование показало, что 
при сочетании 12-часовой водной депривации с осмотическим диуре-
зом при введении маннитола минутный диурез достигал значений 12-
33 (в среднем 21) мл/мин; величина клубочковой фильтрации по ину-
лину при этом имела значения 75-139 (в среднем – 102) мл/1,73 м2 пл. 
пов. тела, а величина ТСН2О находилась между 1,5-7,4 (в среднем – 
5,2) мл/1,73 м2 пл. пов. тела. Наращивание диуреза, сочетание дегид-
ратации с одновременным введением препаратов АДГ приводили к 
одним и тем же значениям ТСН2О. Было установлено, что для опреде-
ления достоверных значений мощности концентрационной способ-
ности почки величина минутного диуреза должна быть больше зна-
чений ТСН2О, то есть быть не менее 3-8 мл/мин. В цитируемой работе 
величина ТСН2О рассчитывалась по формуле "Сosm-V", то есть имела 
положительное значение и носила современное название – the solute-
free water – свободная от растворённых веществ вода. 
Определение значений ТСН2О в работе D. Baldwin et al. (1955), 
тоже считающейся основополагающей в формировании его должных 
значений у человека, вообще были выполнены у 25 пациентах с вы-
раженной почечной патологией – острой почечной недостаточно-
стью, острым и хроническим гломерулонефритами, хроническим пи-
елонефритом и синдромом Киммельстил-Уилсона (n = 3, 5, 14, 1 и 2 
соответственно) [504]. Да и первая работа W. Brodsky еt al. (1952) 




Следует отметить, что основные цитируемые работы по опреде-
лению у человека показателей функций ТСН2О и СН2О представляли 
данные исследований не на здоровых, а на больных контингентах. 
Тем не менее, по результатам этих первых клинических исследова-
ний начала 50-х годов сформировали представление о средней нор-
мальном величине ТСН2О у человека в 4,5-5,5 мл/100 мл клубочковой 
фильтрации, достигаемой в условиях осмотического диуреза. Вели-
чина ТСН2О в 5 мл/мин означает, что в течение суток этим процессом 
экономиться для организма ≈ 7 литров воды. 
Эти значения ТСН2О были экстраполированы в клинику. В моно-
графии "Почечная недостаточность" (1965) Ж. Амбурже приводит 
значения ТСН2О в 4,5-5,0 мл/мин как нормальные [206], ссылая на ра-
боты G. Zak et al. (1954) [535] и D. Baldwin et al. (1955) [504]. Эти же 
значения указаны и в монографии С.И. Рябова "Хроническая почеч-
ная недостаточность" [59] cо ссылкой на D. Baldwin et al., H. Smith 
(1955) [504] и А.Г Гинецинского (1963) [49].  
Абсолютное значение ТСН2О примерно в три раза меньшее СН2О, 
что может вызвать представление о меньшей мощности функции 
концентрирования, чем выделения осмотически свободной воды. В 
действительности функция ТСН2О энергетически более затратна, тогда 
как функция СН2О, приводящая к образованию гипотонической мочи, 
часто сочетающейся с полиурией, совершается при функциональном 
бездействии собирательных трубок. Кроме того, надо учесть следу-
ющее обстоятельство. 
Работа механизма по концентрированию мочи (гипертонической 
осморегуляции) начинается, в принципе, с реабсорбции осмотически 
свободной воды, всегда образующейся в дистальном сегменте не-
фрона. Зачатки концентрационного процесса уже обнаруживают поч-
ки амфибий и рептилий в условиях дегидратации по тенденции воз-
растания отношения Uosm/Posm, стремящегося к единице (рис. 2.18 и 
2.19, с. 69 и 70). Это отношение станет равным 1, когда из собира-
тельных трубок работой механизма по сбережению воды будет пол-
ностью реабсорбирована осмотически свободная вода, и осмоляльно-
сти мочи и плазмы сравняются. И только после этого начнётся функ-
ция ТСН2О, значения которой настолько же характеризуют мощность 
механизма по сбережению воды для организма, насколько надводная 
часть айсберга характеризует реальные его размеры. Поэтому выска-
занное ранее положение, что при равенстве осмоляльных значений 
плазмы и мочи, когда отношение Uosm/Posm = 1, почка как орган осмо-
регуляции не работает, нельзя понимать буквально. Почка как орган 
осморегуляции работает постоянно. Это только с "точки зрения" 
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нормальной осмоляльности плазмы крови "почке нечего делать". За-
ложенная же в почку природой её водорасточительная сущность тре-
бует от организма создания в крови некоторого постоянного базаль-
ного уровня АДГ, противодействующего этой водорасточительности 
и приводящего к сохранению нормальной осмоляльности плазмы 
крови. Житейские понятия, оценивающие работу почки в понятиях 
концентрации и разведения, не раскрывают всей сущности работы 
почки как органа осморегуляции. 
Физиологи уже давно естественную ситуацию, при которой поч-
ка млекопитающих выполняет наибольшую работу тогда, когда она 
выводит наименьшее количество мочи, называли парадоксальной 
[104, с. 115], подыгрывая, конечно, обывательским представлениям о 
выделительной функции, понимаемой в буквальном смысле этого 
слова как кардинальной функции почки. 
Очевидные преимущества количественного выражения функций 
по выделению (СН2О) и транспорта (ТСН2О) осмотически свободной 
воды столь очевидны, что физиология с появлением клиренсовых ме-
тодов исследования сразу отказалась от определения плотности 
(удельного веса) мочи. Как уже было показано (рис. 2.4, с. 52), ден-
зиметрия мочи не даёт точных значений осмоляльности мочи. Кроме 
того, информативность последней повышается при использовании её 
в расчётных значениях ТСН2О и СН2О, для чего необходима информа-
ция о Posm. Но если возможно определение Posm, то, значит, возможно 
и непосредственное определение Uosm. 
Как бы полуколичественным методом определения мощности 
механизма гипертонической осморегуляции является отношение 
Uosm/POsm >1, достигающее у человека при максимальной осмоляль-
ности мочи в 1400 мосм/кг Н2О значения 4,0 (рис. 2.19, с. 70). Однако 
совпадение значения концентрационного индекса осмотических ве-
ществ – 4,0 с максимальной величиной экскретируемой фракции 
ТСН2О в 4,5-5,5% – случайное. Перерасчёта отношения Uosм/Posm на 
ТСН2О не существует. Кроме того, значение величин Uosm и Posm поз-
воляют непосредственно определить величину ТСН2О. 
При водном диурезе с максимальным СН2О моча становится гипо-
тоничнее плазмы крови в 10 раз (Uosm/Posm = 0,1). Но как и в случае с 
ТСН2О имеется случайное совпадение этого числа со значениями ЕF 
СН2О в 10-11%. Поэтому значения концентрационного индекса осмо-
тических веществ <1 также не используются для перерасчета в СН2О. 
Эволюционное совершенство почки млекопитающих в отноше-
нии гидрурической и концентрационной (антидиуретической) спо-
собностей сопровождалось усовершенствованием почечных меха-
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низмов по обработке натрия. Как образование осмотически свобод-
ной воды – извлечение в дистальном отделе канальца максимально 
возможного количества натрия без адекватного количества воды, так 
и создание возможно максимального кортикально-медуллярного ос-
мотического градиента для наибольшей производительности функ-
ции гипертонической осморегуляции зависят от максимальной про-
изводительности натрийтранспортирующих систем эпителия всех от-
делов нефрона.  
Морфологическое усовершенствование канальца нефрона млеко-
питающих сопровождалось наращиванием мощности эпителиев по 
реабсорбции натрия на всей длине почечного канальца. Только у 
млекопитающих проксимальные отделы канальцев обнаруживают 
существенные количества сукцинатдегидрогеназы при, естественно, 
ещё бóльшем содержании её в дистальных сегментах: 290 и 354 у.е. 
соответственно [146, с. 98]. Суммарная же активность этого энзима в 
почке млекопитающих в 400 раз выше таковых у рыб [49, с. 174]. 
Высокая ферментативная активность ферментов окислительного ме-
таболизма, причастных к реабсорбции натрия, объясняет высокие по-
казатели валового количества натрия, обрабатываемого почкой: в 
сутки в почках человека фильтруется 25000 мэкв натрия (примерно 
700-600 грамм), количество, которое в 10 раз превышает общее со-
держание его в организме.  
Поскольку аллометрическая зависимость массы почек от веса те-
ла у позвоночных животных примерно одна и та же, о чем уже гово-
рилось ранее, а валовые относительные количества обрабатываемого 
натрия почкой у млекопитающих в 20-100 раз выше, чем у пресно-
водных рыб, и в 5 раз больше чем у амфибий, то представление о 
том, что эпителий канальцев всех классов позвоночных имеет в 
принципе одну и ту же мощность натрийтранспортирующих систем, 
нельзя понимать буквально. Речь идет о том, что в эпителии почеч-
ных канальцев позвоночных всех классов на реабсорбцию 22-29 
ммолей натрия расходуется 1 ммоль кислорода [146, с. 55 и 201]. Та-
кой высокий уровень энергообеспечения трансмембранного переноса 
натрия был достигнут уже у низших позвоночных и в ходе эволюции 
остался без изменения. Реабсорбционная способность натрия в поч-
ках каждого класса позвоночных в условиях дефицита натрия дей-
ствительно установлена на максимальную производительность, по-
чему моча у них содержит следы натрия. Однако эта способность у 
каждого класса позвоночных определяется всей морфологической и 
функциональной структурой почки и соизмерима с диапазоном вари-
аций фильтрационной загрузки натрием, предопределяемыми эколо-
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гическими условиями естественного существования организмов. Ин-
тенсивность процессов реабсорбции натрия у позвоночных выше не 
только в связи с обусловленной их теплокровностью возрастанием 
скорости работы ферментов, но и бóльшего их количества, приходя-
щегося на клетку в связи с увеличением количества митохондрий в 
ней и значительным возрастании поверхности базальной мембраны в 
связи с резким увеличением её складчатости именно для размещения 
большего количества функционирующих единиц [146, с. 198-199]. 
Около 85% от всей фильтрационной загрузки клубочка натрием 
реабсорбируются в проксимальных канальцах, 10-14% – в дисталь-
ных канальцах и собирательных трубках. Экскретируется около 1,0% 
всего профильтровавшегося количества натрия и СNa cоставляет у че-
ловека в среднем 1 мл/мин. Таким образом, иерархия функциональ-
ных обязанностей отделов канальцев относительно реабсорбции 
натрия у млекопитающих в сравнении с животными предшествую-
щих этапов развития осталась прежней – проксимальный каналец ре-
абсорбирует натрий в эквивалентных с водой пропорциях, в связи с 
чем осмоляльность мочи в нём остается без изменения. Транспорт-
ные системы эпителия проксимального канальца реабсорбируют 
большúе количества натрия, но против небольшого электрохимиче-
ского градиента. Обязанностью проксимального канальца является 
существенное уменьшение объёма мочи до поступления её в ди-
стальный отдел канальца. Только в почке млекопитающих возникает 
внутрипочечный механизм обеспечения клубочково-канальцевого 
баланса, заключающегося в том, что величина реабсорбции в прок-
симальном канальце в основном стабилизирована и составляет ука-
занные 85% относительно размеров клубочковой фильтрации. Тем 
самым дистальный отдел нефрона, занимающийся задачей поддер-
жания не столько валового оборота натрия, сколько регуляцией его 
экскреции относительно требований осмотического гомеостаза, на 
90-85% предохраняется от существенных колебаний загрузки ка-
нальца, определяемой размерами клубочковой фильтрации. Дисталь-
ный сегмент нефрона, способный реабсорбировать натрий против 
высокого градиента, имеет ограниченные возможности максимально-
го транспорта (Тm) ионов натрия и хлора, что ограничивает его спо-
собность реабсорбировать большúе его количества – всего лишь 10-
14% от профильтровавшегося в нормальных условиях количества 
совместно с собирательными трубками. 
Эти закономерности клубочково-канальцевого баланса у позво-
ночных были установлены L. Wesson, W. Anslow и H. Smith (1948). 
Ими же было дано и определение проксимальной реабсорбции как 
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облигатной, обязательной, и дистальной реабсорбции – как факуль-
тативной, дополнительной, не обязательной [524]. 
У позвоночных, эволюционно предшествовавших млекопитаю-
щим, механизм клубочково-канальцевого баланса отсутствовал: у 
них не только объёмы проксимальной и дистальной реабсорбции 
натрия были равны, но, как уже говорилось, величина диуреза 
напрямую определялась размерами клубочковой фильтрации в связи 
с небольшой суммарной активностью сукцинатдегидрогеназы в поч-
ке, что не позволяло ей обрабатывать раздельно воду и растворенные 
в ней осмотические вещества. Поэтому нарастание диуреза неизбеж-
но сопровождается утечкой натрия.  
Почка млекопитающих может регулировать выделение воды и 
осмотических веществ независимо друг от друга, что превратило её в 
наиболее совершенный орган осморегуляции, в связи с чем отпала 
необходимость в других органах для обеспечения осмотического го-
меостаза. 
При солевой депривации почка здорового человека выводит мо-
чу, содержащую следы натрия, то есть в концентрации ≈ 1 
ммоль/литр [508]. Это обусловлено способностью клеток дистально-
го сегмента нефрона к реабсорбции натрия против значительного 
электрохимического градиента. Концентрационный индекс натрия – 
UNa/PNa – в самых конечных частях дистального извитого канальца 
может достигать в этой ситуации значения в 0,10. Дистальный сег-
мент нефрона обладает большúми резервными возможностями, по-
скольку в естественных условиях системы активного транспорта 
натрия насыщены не полностью [156].  
Тем не менее, абсолютной реабсорбции натрия в дистальных ка-
нальцах у позвоночных всё же не происходит. Поэтому при сочета-
нии солевой депривации с водным диурезом, а особенно при сочета-
нии водного и осмотического диурезов, когда поток мочи заметно 
превышает нормальные 1-2 мл/мин и достигает значений 10-13 
мл/мин, обнаруживается прямо пропорциональная потокзависимая 
экскреция соли [508]. Однако она не представляет угрозы для здоро-
вых организмов млекопитающих в связи с незначительными потеря-
ми натрия, достаточными в организме его запасами и развитием её 
преимущественно в экспериментальных условиях, поскольку про-
лонгированного водного диуреза как естественного состояния у 
наземных млекопитающих и у человека, быть не должно. В обста-
новке потребления организмом должного количества соли, а потому 
и высоким уровнем UNa, водный диурез приводит к снижению кон-
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центрации натрия в моче пропорционально степени увеличения ди-
уреза (рис. 2.36).  
 
Рис. 2.36. Зависимость натрийури-
ческой функции почки собаки от 
диуреза.  
Абсцисса – диурез в мл/100 г веса 
тела/час. Ордината U и точки – 
концентрация натрия в моче в 
мэкв/л; ордината UV и треугольни-
ки – выведение натрия в мэкв/100 г 
веса тела/час. (А.Г. Гинецинский; 
1963; [49, с. 195]).  
 
При этом общее количество экскретируемого натрия (СNa) оста-
ется без изменения и потокзависимого нарастания экскреции натрия 
не происходит, поскольку содержание натрия в моче из-за достаточ-
ного поступления его в дистальный сегмент нефрона не опускается 
до минимально возможного предела его в моче [508]. Поэтому в фи-
зиологической литературе потеря натрия с мочой при водном диурезе 
считается величиной постоянной [49, с. 195]. 
Однако пролонгированный приём пресной воды приводит к де-
минерализации в связи с отсутствием 100% реабсорбции натрия и 
облигатности его наличия в моче. Эта ситуация известна в физиоло-
гической литературе как дегидратация от нахождения < или от приё-
ма > пресной воды, развивающейся по схеме патологического круга: 
потеря натрия → гипоосмия и гиповолемия → стимуляции чувства 
жажды → приём новых порций пресной воды → натрийурез → усу-
гублением гипоосмии и гиповолемии → и т.д. 
Обсуждение связи полиурии с количеством экскретируемых при 
ней субстанций заслуживает внимания в связи с широко распростра-
нённым представлением о компенсаторном характере и полиурии, и 
никтурии при ХПН.  
Полиурия, понимаемая как повышенное выделение воды с мочой, 
сама по себе не обладает способностью дополнительного выведения 
осмотических веществ, поскольку не осмотические вещества следуют 
за водой, а напротив – вода за осмотическими веществами. При вод-
ном диурезе полиурия связана с дополнительным появлением в моче 
осмотически свободной воды, которая первоначально была осмоти-
чески связана с натрием, но превратилась в осмотически свободную 
после его безводной реабсорбции. Отсутствие компенсаторности по-
лиурии при водном диурезе (снижение уровня АДГ в плазме крови) 
демонстративно иллюстрирует схема взаимоотношений между осмо-
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тическим клиренсом, диурезом и осмоляльностью мочи, заимство-




Рис. 2.37. Зависимость между концентраций в плазме АДГ, осмоляльностью мочи 
(Uosm), клиренсом осмотических веществ (Cosm) и диурезом (V). Абсцисса – значения 
показателей мочи. Ордината – концентрация АДГ в плазме. ТСН2О – транспорт 
осмотически свободной воды. СН2О – клиренс осмотически свободной воды. (Д.А. 
Шейман, 1997; [291, с. 17 c дополнением]). 
 
Количество экскретируемых осмотических веществ не зависит от 
величины диуреза и практически является константой. Следует ещё 
раз напомнить, что у нижестоящих, чем млекопитающие, позвоноч-
ных водный диурез сопровождается дезадаптирующим нарастанием 
натрийуреза в связи с меньшей общей мощностью натрийтранспор-
тирующей системы, поскольку дистальные отделы теперь не успева-
ют реабсорбировать повышенные количества поступающего к ним 
натрия . 
Способность к раздельному выделению натрия и воды проявля-
ется у млекопитающих и в ситуации с гипернатриемией. Она приво-
дит к повышению почечного кровообращения (а значит – и клубоч-
ковой фильтрации) и некоторому возрастанию PNa, что вкупе вызыва-
ет увеличение фильтрационной загрузки натрием. Проксимальный 
каналец в связи с гипернатриемией омывающей его крови – а он не 
может реабсорбировать натрий против высокого градиента – не 
обеспечивает теперь должной реабсорбции натрия, который в повы-
шенном количестве поступает в дистальный сегмент нефрона. 
Дистальный же сегмент нефрона не в состоянии полностью реаб-
сорбировать весь поступающий в него натрий. Нереабсорбированная 
его часть, увлекая за собой воду, вызывает солевой диурез. Но функ-
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ция транспорта осмотически свободной воды – ТСН2О – нарушает за-
висимость размеров диуреза от величины натрийуреза, и притом су-
щественно: в связи со значительной величиной реабсорбции натрия 
осмоляльность мозгового слоя приобретает максимальные значения. 
У собаки после солевой нагрузки происходит повышение разме-
ров диуреза с 0,19 до 8,0 мл/100 г веса тела/час, то есть в 42 раза. Ко-
личество же экскретируемого натрия увеличивается с 28,0 до 1860 
мэкв/100 г массы тела/час, фракции экскретируемого натрия с 0,4 до 
26,3%, то есть в 66 раз [49, с. 197]. Не величина диуреза определяет 
количество экскретируемого натрия, но и не наоборот – солевой ди-
урез со значительным клиренсом натрия также не определяет полно-
стью величину водных потерь, в приведенном примере увеличиваю-
щуюся в 42 раза. На величине диуреза будет сказываться величина 
ТСН2О, имеющего (транспорт) в данном случае все условия для мак-
симальной своей реализации и не позволяющая диурезу "скатиться" 
до солевого диуреза. 
При небольшом диурезе, когда ультрафильтрат концентрируется 
в 200-250 раз, содержание натрия в моче может превосходить таковое 
в плазме крови в 2-3 раза (рис. 2.38).  
 
Рис. 2.38. Зависимость между градиентом концен-
трации Na и степенью концентрирования ультра-
фильтрата у взрослых собак (2) и щенков (1).  
По оси абсцисс – Uin/Pin. По оси ординат – UNa/PNa 
(шкалы логарифмические). (В.Ф. Васильева, 1971; 
[31, с. 92]). 
 
В сообщении А.С. Коган и соавт. [86] 
у здоровых лиц в условиях создаваемой 
лёгкой гипергидратации нагрузка натри-
ем приводила к уменьшению размеров 
диуреза за счёт увеличения ТСН2О.  
Проявлением совершенства функциональной организации почек 
млекопитающих является, помимо механизма осмотического концен-
трирования мочи и способности почки к раздельной от воды обра-
ботке осмотических веществ и натрия, формирование канальцевого 
типа регуляции мочеобразования. 
Рыбам, амфибиям и рептилиям свойственен клубочковый тип ре-
гуляции мочеобразования, зависимость его от размеров клубочковой 
фильтрации, больше продиктованная влиянием на размер диуреза 
физико-химических свойств крови, чем запросов сохранности гомео-
стаза. Только у рептилий наметилась тенденция к некоторому посто-
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янному влиянию процесса канальцевой реабсорбции на размеры ди-
уреза (рис. 2.20, с. 71). У амфибий и пресмыкающихся EF H2O, опре-
деляющая размер диуреза, составляет 50-20%, и у них механизмом, 
демпфирующим негативных последствий колебаний системной ге-
модинамики на процесс мочеобразования и осморегуляцию, служит 
ренопортальное кровообращение. 
Окончательное развитие канальцевого типа регуляции мочеобра-
зования произошло в почке млекопитающих, у которых внушитель-
ные размеры ультрафильтрации не представляют опасности для ор-
ганизма, поскольку в регуляции размеров диуреза ультрафильтрация 
участия уже не принимает (рис. 2.20, стр. 71). Большúе размеры клу-
бочковой фильтрации у них как начального этапа мочеобразования 
предусмотрены эволюцией как бы на все случаи жизни, с которыми 
может столкнуться организм, чтобы оградить внутрипочечные и си-
стемные гомеостатические механизмы регуляции состава внутренней 
среды организма от серьезных гемодинамических пертурбаций, вы-
зывающихся превратностями условий существования.  
По А.Г. Гинецинскому, гомеостатические и осморегуляторные 
процессы в почке млекопитающих сместились в канальцевую часть 
нефрона [49], а в нём – в дистальный сегмент, ставший ареной дей-
ствия нервной и гуморальной систем регуляции – АДГ, альдостерона, 
паратгормона, эйкозаноидов и других. Канальцевый тип регуляции 
мочеобразования заявляет о себе 98-99%-й реабсорбцией относи-
тельно размеров клубочковой фильтрации, в связи с чем от размера 
клубочковой фильтрации процент EF H2O, расходующийся на обра-
зование мочи, да и основных электролитов, составляет всего 1–2%. 
Существенные колебания гемодинамики "гасятся" до поры до време-
ня процессом реабсорбции, составляющим относительно клубочко-
вой фильтрации 99-98%. Но незначительные изменения размеров 
этого процесса, зависящего от гормональных воздействий, приводят 
к значимым изменениям количества мочи и содержания в ней ингре-
диентов. 
Отсутствие влияния размеров клубочковой фильтрации на вели-
чину диуреза конечно не абсолютное. Речь идет в целом о стабильно-
сти размеров клубочковой фильтрации при изменении систолическо-
го артериального давления крови в диапазоне 100-180 мм рт. ст. Из-
менения системной гемодинамики "доходят", конечно, до почечной 
гемодинамики. Но её колебания, изменяющие коэффициент ультра-
фильтрации, нивелируются внутрипочечными механизмами ауторе-
гуляции. Так, повышение систолического давления в приносящей ар-
териоле автоматически вызывает её спазмирование, в связи с чем ве-
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личина фильтрационного давления в целом остается без изменения. 
Система РААС, относящаяся к ренальному механизму обеспечения 
клубочково-канальцевого баланса, регулируя величину внутриклу-
бочкового фильтрационного давления и клубочковой фильтрации в 
зависимости от объёма и химического состава мочи в дистальной ча-
сти канальца, постоянно меняет величину фильтрационного давления 
и объём ультрафильтрата в зависимости от состава содержимого ди-
стального отдела нефрона. 
И, тем не менее, представления более 50-летней давности об 
ауторегуляции почечного кровообращения и размеров клубочковой 
фильтрации в пределах 70-190 мм рт. ст. системного систолического 
давления остаются в силе [172]: у человека и млекопитающих вели-
чина клубочковой фильтрации стабилизирована на высоких цифрах, 
а размер диуреза определяется состоянием систем реабсорбции ионов 
и воды в канальцевой части нефрона. 
Таковы в основном данные сравнительной физиологии почки по 
эволюции её процессов и функций. Изучение этих закономерностей 
сопровождалось естественно параллельным изучением и механизмов 
их обеспечения.  
 
 
2.4.6. Клеточные и молекулярные механизмы обеспечения 
почечных процессов и функций 
 
Первая гипотеза по почечному механизму антидиуретического 
действия АДГ была предложена А.Г. Гинецинским [49, 50]. Предпо-
лагалось, что было подтверждено многими последующими исследо-
ваниями, что эпителий собирательных трубок под действием АДГ 
секретирует гиалуронидазу, воздействующую на неструктурный 
компонент межклеточного вещества эпителиев и окружающего их 
интерстиция – гиалуроновую кислоту, обладающую высоким сопро-
тивлением току жидкости. Деполимеризация её под воздействием 
АДГ приводит к повышению проницаемости стенки собирательных 
трубок (трубочек) и потоку воды из содержащихся в них мочи в ин-
терстиций и сосуды почки, поскольку осмотическое давление в них 
оказывается выше осмотического давления растворенных в моче ве-
ществ. Максимальная активность гидролаз почки млекопитающих, в 
основном гиалуронидазы, выявлялась в зоне сосочков, соответствуя 
нарастанию градиента осмотического давления от наружной части 
мозгового вещества к внутренней, в зоне которого моча по мере про-
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движения по собирательной трубке становилась поэтому всё более и 
более концентрированной. Так развивается антидиурез.  
При снижении осмоляльности плазмы крови ниже порогового 
уровня секреция АДГ тормозится, стенкам собирательных трубок 
возвращается их водонепроницаемость, объём факультативной реаб-
сорбции снижается и выделяется моча низкой осмоляльности, созда-
ющейся противоточной системой почки в области извитого дисталь-
ного канальца корковой зоны. Развивается гидрурез, предотвращаю-
щий дальнейшее снижение осмоляльности плазмы крови (рис. 2.39).  
 
Рис. 2.39. Схема действия 
АДГ. Слева – собиратель-
ные трубки в состоянии 
водного диуреза; справа – 
антидиуреза. Точки – ионы 
натрия; капли – молекулы 
воды; стрелки – секреция 
гиалуронидазы. (А.Г. Гине-
цинский, 1963; [49, с. 329]). 
 
Из изложенного 
очевидно, что не только возникновение петли Генле, а всего ансам-
бля мозгового слоя, а ещё точнее – всей морфологической архитекто-
ники гломерулярной почки у млекопитающих – обусловило возник-
новение у них системы осмотического концентрирования мочи. 
Гипотеза А.Г. Гинецинского объяснила образование концентри-
рованной и гипотонической мочи процессом пассивного перемеще-
ния воды по осмотическому градиенту в противоположность умозри-
тельности суждений об активном её движения против осмотических 
сил при концентрировании мочи или активной её секреции в просвет 
канальца для образования гипотонической мочи [155].  
Проблема участия внеклеточного матрикса, в основном гиалуро-
новой кислоты (гиалуронан, гиалуронат, ГН), в регуляции диуреза и 
концентрационной способности почки млекопитающих осталась ак-
туальной и продолжала изучаться. Р. Соколова, А. Вихерт при одно-
временном электронно-микроскопическом и гистохимическом изу-
чении интерстициальных клеток медуллы и активности их окисли-
тельно-восстановительных ферментов при различных состояниях 
водно-солевого обмена, вызванных разнообразными функциональ-
ными нагрузками, показали причастность этих клеток к созданию до-
полнительных коммуникаций между сосудами и канальцами почек, 
синтезу ренальных простагландинов и воспроизводству количества 
межуточной субстанции как аккумулятора осмотически активных 
веществ (натрия и мочевины) [249].  
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К настоящему времени известно, что распределение гиалуронана 
в различных функциональных зонах почки гетерогенно. Концентра-
ция ГН способна изменяться в зависимости от водного режима: со-
держание ГН обратно пропорционально осмоляльности отделяемой 
мочи. В последние годы в связи с вниманием к механизмам действия 
аргинин-вазопрессина и его рецепторам изучалась причастность вне-
клеточного матрикса к реализации гидроосмотического эффекта ва-
зопрессина [83, 84, 91, 92]. В эксперименте на крысах установлено, 
что при дегидратации аргинин-вазопрессин снижает экспрессию ге-
нов гиалуронат-синтаз (синтез гиалуроновой кислоты) и повышает 
экспрессию генов гиалуронат-гидралаз (синтез гиалуронидаз). Гены 
гиалуронат-синтаз- и гидролаз экспрессируются во всех функцио-
нальных зонах почки, но главным образом в мозговом веществе поч-
ки. Действие гормона реализуется через V2-рецептор и аденилатцик-
лазную систему трансдукции гормонального сигнала. Таким образом, 
ферменты метаболизма гиалуронана находятся под регулирующим 
влиянием вазопрессина (и, как оказалось, кортизола) и вовлекаются в 
реализацию его гидроосмотического эффекта. Увеличение активно-
сти экспрессии генов под влиянием гормонов постепенно возрастает 
от рождения крысят до наступления вининга (перехода от молочного 
вскармливания к самостоятельному питанию), то есть происходит в 
30-дневный период становления у них реакции на вазопрессин и 
формирования концентрационной способности почки.  
Вазопрессин является кардинальным, хотя и не единственным 
физиологическим регулятором выведения воды почкой [26, 43, 82, 
141, 142]. Существует несколько видов рецепторов аргинин-
вазопрессина – Vl, Vla, V2 [387, 388, 389, 474, 496]. Из них в почке 
присутствуют 2 типа – V1а и V2, но выявленных не только в них, но и 
в других органах [313, 468] поскольку АВП и его агонисты оказыва-
ются причастными также к формированию тонуса сосудов, влияют на 
поведение, на функцию VIII фактора свертывания крови, на темпера-
туру тела, на внутриглазное давление, на состав жидкостей внутрен-
него уха, оказывают инотропное действие на миокард, модулируют 
вокальную функцию, могут вызывать гипергликемию центрального 
генеза [141]. 
Рецептор V2 стимулирует аденилатциклазу, V1-рецептор – фос-
фоинозитидный обмен, и тип активированных мессенджеров опреде-
ляет эффект действия гормона. Гидроосмотический эффект АВП 
опосредуется через аквапорины – водные каналы клеточных мем-
бран, – определяющих водную проницаемость. В почках расположе-
ны рецепторы обоих типов рецепторов. Через рецепторы 2-го подти-
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па (V2) экспрессией AQP2 на люминальной мембране основных кле-
ток собирательных трубок опосредуется антидиуретическое действие 
АДГ и гипонатриемия. Связывание АВП с V2-рецепторами собира-
тельной трубки сопровождается открытием в люминальной мембране 
её эпителия AQP2, что повышает проницаемость собирательной 
трубки для воды, увеличивает её реабсорбцию по осмотическому 
градиенту и тем самым приводит к концентрированию мочи.  
Кратковременный контроль АВП водной проницаемости почеч-
ных канальцев достигается путем перемещения аквапорина-2 из ве-
зикул в апикальную мембрану главных клеток собирательных тру-
бок, долговременный эффект – экспрессией генов и содержанием ак-
вапоринов 2, 3 и 4-го типов в клетках эпителия канальцев. Под влия-
нием АВП проницаемость для воды слизистой оболочки как мочево-
го пузыря лягушки, так и клеток собирательных трубок почки млеко-
питающих увеличивается в 50 раз. 
Известно также, что АВП на уровне толстого восходящего отдела 
петли Генле через активацию V2-рецепторов базолатеральной мем-
браны эпителия увеличивает реабсорбцию ионов натрия, магния, 
кальция и хлора. Этот же подтип рецепторов имеется у эндотелия и 
гладкомышечных клеток сосудов, вызывая секрецию фактора фон 
Виллебранда и вазодилятацию.  
АДГ вызывает независимое от ренина сокращение мезангиаль-
ных клеток, которое уменьшением поверхности клубочковых капил-
ляров сокращает объём клубочковой фильтрации. Этим создаются 
условия для меньшей потери жидкости через почки в ситуации гипе-
росмии плазмы крови [141].  
V1-рецепторы расположены в гладкомышечных клетках сосудов 
клубочка и прямых сосудах мозгового слоя, а также в базолатераль-
ной мембране преимущественно собирательных трубок. Кроме того, 
рецепторы 1 подтипа (V1а), расположенных в тромбоцитах, гепатоци-
тах, кардиомиоцитах. Через них, вазопрессин вызывает агрегацию 
тромбоцитов, гликогенолиз, инотропное/митогенное действие и вазо-
констрикцию. Через рецепторы V1b, находящиеся в передней доле 
гипофиза, вазопрессином стимулируется высвобождение адренокор-
тикотропного гормона. 
В почках V1а-рецептор, активация которого приводит к сниже-
нию всасывания воды, может находиться вместе с V2-рецептором на 
одной и той же плазматической мембране, моделируя тем самым вы-
раженность водопроницаемости, вызванной активацией вазопрессина 
через V2-рецептор [15, 317].  
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Ко времени создания гиалуронидазной теории действия АДГ ре-
цепторы АДГ ещё не были открыты, а существование клеточного ме-
ханизма транспорта воды, предполагавшееся уже в конце XIX cтоле-
тия, ещё не было доказано. Рецепторы АДГ были описаны в послед-
ние десятилетия ХХ века. Водные каналы были открыты лишь в кон-
це ХХ века и Нобелевская премия за фундаментальное открытие ме-
ханизма переноса молекул воды через клеточную мембрану была 
присуждена только в 2003 году.  Теперь известно, что в клетках и 
животных, и растений существуют водные каналы – аквапорины 
(AQP), представляющие собой поры, построенные из трансмембран-
ных белков, пронизывающих мембрану клетки насквозь [109, 214, 
316] (рис. 2.40).  
Водные поры избирательно пропускают молекулы воды, регули-
руя её поступление или удаление из клетки, в то же время блокируя 
перемещение ионов и растворённых веществ. Аквапорины абсолют-
но непроницаемы для заряженных частиц, что сохраняет электрохи-
мический мембранный потенциал клетки. 
У млекопитающих описано 13 типов аквапоринов. Через водные 
каналы, открывающиеся под влиянием, естественно, определенных 
стимулов, вода по осмотическому или гидродинамическому градиен-
там либо поступает из экстрацеллюлярного пространства в клетку, 
либо удаляется из клетки в него. Благодаря аквапоринам клетки ре-
гулируют не только свой объём и внутриклеточное давление, но и со-
здают направленный транспорт воды. Аквапорины AQP0, AQP1, 
AQP2, AQP4, AQP5, AQP6 и AQP8 пропускают только воду; аквапо-
рины остальных групп пропускают дополнительно ещё хлориды, мо-
чевину, глицерин, СО2, аммиак и возможно ряд мелких молекул. 
Каждая клетка имеет специфический набор аквапоринов, определяе-
мый её функцией.  
В почках выделено 5 видов аквапоринов: AQP1- 2- 3- 4- и- 6 (рис. 
2.41). В проксимальных извитых канальцах и нисходящем отделе 
петли Генле постоянно экспрессируется трансмембранный белок 
AQP1, создающий возможность трансэпителиальной реабсорбции 
воды из просвета канальца в интерстициальную ткань почки. Осмо-
тический градиент для перемещения воды обеспечивается активной 
реабсорбцией натрия, хлора и других осмотически активных ве-
ществ. Пассивный отток воды из этих отделов нефрона сохраняет 
осмотическое давление мочи в их просвете изоосмотичном плазме 
крови. 
Внутриклеточное действие АДГ (АВП) начинается с его связыва-
ния с V2-рецептором базолатеральной мембраны эпителия, следую-
щим за этим Gs-опосредованной активации аденилатциклазы с уве-
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личением цАМФ, последующей стимуляции протеинкиназы А и 
фосфорилирование AQP2, перемещающегося в апикальную мембра-
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чаются в центре, образуя часть водно-селективных ворот.  
Б – структурная модель белка-тетрамера, состоящего из четырех 
одинаковых субъединиц. Каждая субъединица образует водный ка-
нал, как видно в этой проекции при взгляде сверху на белок с экзо-
плазматической стороны. Один из мономеров показан с молекуляр-
ной поверхностью, в которой видна пора "вход" в устье канала.  
В – вид поры сбоку в единичной аквапориновой единице, в которой 
несколько молекул воды видны в 2-нанометровых водно-селе-
ктивных воротах, которые отделяют отделы водосодержащего цито-




Рис. 2.41. Локализация в нефроне V1а- и V2-рецепторов аргинин-вазопрессина (АДГ) 
и аквапоринов (водных каналов) разных типов (AQP 1–4). AQP1 – водные каналы в 
проксимальных извитых канальцах и нисходящем отделе петли Генле. AQP2 — ва-
зопрессинозависимый тип аквапоринов. AQP3 и AQP4 – водные каналы в базолате-
ральных мембранах эпителия собирательных трубочек.  
 
AQP3 и AQP4 являются водными каналами в базолатеральных 
мембранах главных клеток эпителия собирательных трубочек, осу-
ществляя удаление воды из эпителиальных клеток в интерстиций 
мозгового вещества. AQP6 содержится во внутриклеточных везику-
лах эпителиев проксимальных канальцев и во вставочных клетках 
собирательных трубок. Таким образом, разнообразие аквапоринов в 
почке обеспечивает специфику функционирования каждого сегмента 
нефрона.  
В обзорах литературы, помимо перечисленных почечных аквапо-
ринов, отмечается экспрессия в проксимальных канальцах ещё 
AQP7- 8- и- 11. Однако более подробное обсуждение строения и 
функционирования аквапоринов не входит в задачи изложения. В це-
лом, изучение аквапоринов, рецепторов вазопрессина, экспрессии ге-
нов, кодирующих главные звенья передачи сигнала вазопрессина в 
канальцевой системе почек расшифровало молекулярные механизмы 
гидроосмотического эффекта гормона нейрогипофиза.  
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Ещё раз следует повториться о моделирующем действии проста-
гландинов, особенно ПГЕ2, на осморегулирующие эффекты АВП. 
Действие ПГЕ2 на водную проницаемость эпителия собирательных 
трубочек определяется типами его рецепторов, путями трансдукции 
сигнала, уровнем в крови самого АВП, местом действия в нефроне 
ПГЕ2. Разнообразны механизмы диуретического и натрийуретическо-
го действий ПГЕ2: снижение реабсорбции натрия; блокада встраива-
ния АQP в люминальную мембрану эпителия собирательных трубок 
или их разрушение; ускорение кровотока в мозговом слое почки с 
уменьшением его осмоляльности; влияние на состояние интерстици-
альных клеток мозгового слоя, продуцирующих внеклеточный мат-
рикс, представляющего барьер для движения воды. Однако воздей-
ствие ПГЕ2 носят модифицирующий характер и при одновременном 
действии АВП и ПГЕ2 преобладают эффекты гормона [138]. 
ПГЕ2 синтезируются медуллярными интерстициальными клетка-
ми мозгового слоя при повышении его осмоляльности. ПГЕ2 обнару-
живаются по ходу во всех сегментах нефрона, в связи с чем они ока-
зываются причастными ко всем типам диуреза. Действие фуросемида 
со стороны просвета канальца на люминальную поверхность его эпи-
телия сопровождается повышением выделения с мочой ПГЕ2, досто-
верно коррелирующего с величиной диуреза и количеством экскре-
тируемого натрия [15], что не исключает причастность к синтезу 
ПГЕ2 и канальцевого эпителия. Интерстициальным клеткам мозгово-
го слоя приписывается способности продуцировать внеклеточный 
матрикс мозгового вещества почки [379, 392].  
Изучение в последние десятилетия эйкозаноидов и простаглан-
динов, рецепторов аргинин-вазопрессина и аквапоринов в основном 
детализировали механизмы гидрурической и антидиуретической спо-
собности почки, расширили знания о системной регуляции водно-
солевого обмена, в известной мере способствовали новому понима-
нию ряда патологий, например, энуреза [89, 116, 171], отечных или 
полиурических состояний [18, 165]. Ставшие известными молекуляр-
ные события в многочисленных элементах каскада гидроосмотиче-
ского эффекта АПВ позволили разработать новый класс мочегонных 
средств – акваретиков ("vaptans"), блокирующих V1- и V2-рецепторы 
гормона, а тем самым – и реабсорбцию осмотически свободной воды, 
что стало использоваться в клинике для лечения состояний, сопро-
вождающихся синдромом неадекватной продукции АДГ – гипоосмии 
и гипонатриемии [443, 446], гипертензивных состояний [357], сер-
дечной недостаточности [510, 521], цирроза печени [374, 378, 426, 
470, 479] и ещё ряда других клинических состояний. Стало возмож-
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ным создание аналогов аргинин-вазопрессина, например 1-дезомино-
оргинин-вазотоцина (1dAVT) и 1-дезамино-l-монокарба-аргининва-
зотоцина (1d1mcAVT), обладающих, помимо антидиуретического, 
ещё и натрийуретическим действием, чьи действия по нормализации 
осмотического гомеостаза оказались более эффективными, чем у 
АДГ (АВП) [35, 37, 93, 94, 119, 120].  
Появились агонисты простагландиновых рецепторов – латано-
прост, унипростон, использующиеся для снижения внутриглазного 
давления, увеличение оттока внутриглазной жидкости через сосуди-
стую оболочку.  
Новые знания позволили не только проникнуть в молекулярные и 
биохимические механизмы обеспечения почечных процессов и 
функций. Открытие класса аутакоидов расширило представление о 
принципах функциональной регуляции [140, 141, 143, 144, 160, 171]. 
До обнаружения аутакоидов механизм регуляции представлялся 
двухконтурным, состоящим из нервной системы, посылающей им-
пульсы к строго определенным группам клеток, и эндокринной си-
стемы, носящий более диффузный характер и воздействующий на 
большое количество клеток. Система аутакоидов оказалась локаль-
ной системой регуляции, выполняющей роль модулятора поступаю-
щих к клеткам нервных и гормональных стимулов. Таким образом, 
система функциональной регуляции оказалась, по Ю.В. Наточину, не 
двух,- а трёхкомпонентной. Как уже говорилось, простагландины 
своим присутствием, а тем более в повышенном количестве, приглу-
шают действие аргинин-вазопрессина; их недостаток приводит к 
усилению эффектов этого гормона.  
Было также показано, что выраженный водный диурез сопровож-
дается преходящей физиологической протеинурией (альбуминурией), 
вызванной скорее всего перераспределением кровотока между по-
верхностными и глубокими нефронами [173]. 
По Ю.В. Наточину, изучение обновления пула вазопрессина в ор-
ганизме показало существование дополнительных физиологических 
его источников, кроме секреции нейрогипофизом [142]. Один из них 
оказался представленным всасыванием в тонкой кишке из пищи фи-
зиологически активного АВП в нерасщепленном виде. Другой воз-
можностью является моделирование уровня постоянной почечной 
инактивации плазменного АДГ, обеспечивающейся способностью 
проксимальных канальцев к высокой гидролитической активности 
пептидов, избежавших гидролиза в тонком кишечнике.  
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Но новые знания не изменили кардинальных представлений эво-
люционной физиологии почки о принципах её функционирования, 
установленные в 50х – 60-х г. минувшего века. Однако игнорирова-
ние новых данных и понятий последних десятилетий, имеющих 
непосредственное отношение к почке, могло бы выглядеть как ретро-
градство или недостаток информации. Теперь же, после их схемати-
зированного изложения, можно оставить без обсуждения, например, 
почечные механизмы действия натрийуретических атриопептидов, в 
своей почечной реализации не имеющих иных механизмов, кроме 
вышеизложенных [52, 179, 180].  
 
 
2.4.7. Функции транспорта (ТСН2О) и клиренса (СН2О)  
осмотически свободной воды, типы диуреза  
и иерархия почечных функций в физиологических и  
клинических представлениях 
 
После всего изложенного выглядит более аргументированным 
представление о транспорте осмотически свободной воды – ТСН2О – 
не как о нéком процессе, не как о нéкой способности почки, а как о 
функции, нуждающейся для своей реализации в идеальной морфоло-
гической и функциональной организации прежде всего в ней самóй: в 
количестве и качестве функционирующих клубочков; в состоянии 
клеточных и внеклеточных компонентов интерстиция; в соотноше-
нии в мозговом слое разных популяций нефронов, характеризующих-
ся разной длиной петель Генле; в расстоянии между функционирую-
щими структурами нефрона; в скорости и объеме крово- и плазмото-
ка в почке в целом и различных её зонах; в скорости и объёмах пото-
ков ультрафильтрата в разных сегментах нефронов; в содержании 
осмотических веществ в ультрафильтрате для создания должного 
кортико-медуллярного осмотического градиента; в необходимой ак-
кумуляция осмотических веществ в мозговом слое почки; в состоя-
нии рецепторов к аргинин-вазопрессину, к ПГЕ2 и другим гормонам; 
в механизмах образования простагландинов и AQP; в балансе физио-
логических антагонистов, действующих на территории почки; в со-
вершенстве механизмов обеспечения клубочково-канальцевого ба-
ланса; в способности соответствующих структур почки к динамиче-
скому изменению своей водо(не)проницаемости, и прочее, и прочее. 
И это, не говоря уже о состоянии механизмов системной осморегуля-
ции. Столь многочисленные условия обеспечивают совершенство 
этой функции, потребовавшей продолжительной истории эволюци-
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онного развития организмов. Но эта многокомпонентность построе-
ния потенциально опасна свой неустойчивостью, поскольку поломка 
любого элемента конструкции приводит к её обрушению. 
Характеристика этой функции как концентрационной не вполне 
верна, поскольку при осмотическом диурезе, как было показано, она 
может протекать с образованием изогипостенурической мочи. Если и 
пользоваться этим термином как исторически устоявшимся, то не в 
рамках клинического понимания "концентрация мочи", а с вкладыва-
нием в него нового содержания – экономии для организма воды, 
оставляя в стороне и количество образующейся при этом мочи, и по-
казатели её плотности. Медицина полна примерами наделения ста-
рых понятий новым содержанием, и, как говорил И.В. Давыдовский, 
"… если бы медицинскую терминологию применяли в буквальном 
переводе с латинского и греческого, то это был бы подлинный при-
зрачный мир, "мир теней" [63, с. 6]. 
Выделение осмотически свободной воды, её клиренс – СН2О – 
этот тоже не процесс, и не способность почки, а функция, позволив-
шая пресноводным организмам выжить в пресной воде и благопо-
лучно выбраться на сушу. Как эволюционно древняя и первая среди 
функций по обеспечению осмотического гомеостаза, она нуждается 
для своего осуществления в намного меньшем количество условий, а 
потому и менее капризная, и менее прихотливая, а потому и более 
устойчивая, чем функция транспорта осмотически свободной воды. В 
основном она обеспечивается необходимым потоком ультрафильтра-
та, образующегося в клубочках гломерулярной почки; реабсорбцией 
натрия в канальцах, дистальные отделы которых по причине водоне-
проницаемости, обусловленной и структурными особенностями вне-
клеточного матрикса, и простагландинами. Эта функция характери-
зуется в физиологии как гидрурическая или водовыделительная, и 
оба понятия используются в физиологии почки как синонимы. И 
опять здесь имеется расхождение с клиническим понятием "водовы-
делительной" способности, оценивающей функциональную способ-
ность почки по величине диуреза, основным компонентом которого 
является вода.  
Физиология, разобравшись к середине 50-х годов в принципах 
работы почки с помощью клиренсовых методов исследования и 
принципах работы противоточно-множительной системы ещё без 
знания молекулярных и биохимических звеньев их осуществления, 
стала относиться к показателям ТСН2О и СН2О как к функциональным, 
отказавшись от использования показателей плотности мочи, о чем 
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уже говорилось ранее, и ориентироваться не на объём мочи, а долю в 
нём величин ТСН2О или СН2О.  
Несмотря на одну и ту же единицу измерения функций СН2О и 
ТСН2О – мл/мин – и единую формулу их расчётного определения, эти 
функции не являются ни зеркальным отображением друг друга и не 
сторонами одной и той функции. Они требуют разного энергетиче-
ского обеспечения; имеют совершенно разные абсолютные значения, 
не зависящие один от другого; обнаруживают совершенно противо-
положную устойчивость к воздействию возмущающих факторов и 
патогенных воздействий.  
Медицина же, как свидетельствует история, в течение более 60 
лет после появления клиренсовых методов исследования остаётся 
при своём мнении относительно способов оценки функциональной 
способности почки. 
Завершая экскурс по эволюционной физиологии почки надо по-
вторить, что он касался только собственно почечных механизмов 
обеспечения осмотического и водно-солевого гомеостаза как наибо-
лее кардинальных в функционировании почки в целом. Изменения 
показателей осморегулирующей функции почки может происходить 
в результате поломки в многокомпонентной системе осморегуляции, 
что обязательно должно приниматься во внимание при интерпрета-
ции результатов функционального нефрологического обследования. 
Однако целостное восприятие состояния осморегуляции в организме 
предполагает адекватную оценку состояния каждого звена в системе 
этой регуляции и в первую очередь, конечно же, почечного. Желание 
высветить собственно почечное звено в системе обеспечения осмоти-
ческого гомеостаза, понимание которого облегчается при обращении 
к сравнительной и эволюционной физиологии почки, объясняет из-
вестную фрагментарность изложения, избранную преднамеренно.  
Представления о функциях СН2О и ТСН2О, которые могли быть 
точно измерены, позволили подойти к характеристике типов диуре-
зов, обеспечивающих существование животных в естественных усло-
виях обитания. Классическая, традиционная физиология почки "до-
клиренсового" периода, а тем более клиническая физиология почки 
этим вопросом даже не озадачивались.  
Адаптация организма к пресноводной среде обеспечивалась 
функциональной способностью почки работать в режиме противо-
стояния постоянному обводнению, гипергидратации организма, по-
лучившей определение как водный диурез. Приспособление орга-
низма к сухопутному, наземному существованию с постоянной угро-
зой его высыхания, дегидратации достигалось функцией почки к эко-
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номии жидкости без нарушения при этом способности к удалению 
отработанных продуктов обмена и чужеродных субстанций, охарак-
теризованной как антидиурез. Функциональная мощность антидиуре-
тической способности почки могла быть обнаружена при экспери-
ментально созданной значительной загрузке нефрона осмотическими 
веществами с развитием так называемого осмотического диуреза.  
Представления о водном диурезе, антидиурезе и осмотическом 
диуреза, развивавшиеся в работах L. Wesson, W.P. Anslow, H.W 
Smith, W. Brodsky, G. Zak, были окончательно сформированы в фи-
зиологии к началу второй половины минувшего века. В отечествен-
ной литературе они были представлены А.Г. Гинецинского в 1959 и 
1963 гг. [47, 49]. 
Водный диурез является естественной формой мочеобразования у 
пресноводных организмов, наземных животных и человека при упо-
треблении воды в объёме, превышающем физиологическую потреб-
ность в ней. Исторически он оказался первым из всех типов диуреза, 
которые были приобретены гломерулярной почкой в ходе её эволю-
ционного развития.  
Почечный механизм водного диуреза, называемого ранее гид-
рурезом, а в последнее время – акварезисом, представлен клиренсом 
(экскрецией) осмотически свободной воды – СН2О. Последняя образу-
ется в результате безводной реабсорбции натрия в дистальных струк-
турах нефрона в связи со стационарной водонепроницаемостью их 
стенки. Вторым обязательным почечным условием для экскреции 
осмотически свободной воды является водонепроницаемость стенки 
собирательных трубок, возникающая у них при отсутствии эндоген-
ной продукции аргинин-вазопрессина (АДГ) в результате местнооб-
разующихся простагландинов.  
В экспериментальных условиях состояние водного диуреза у 
млекопитающих вызывается введением 5 мл Н2О/100 г массы тела, а 
у человека однократным приёмом натощак либо 1500 мл воды (проба 
Volhard на разведение) [38], либо в количестве из расчета 20-22 мл/кг 
массы тела [221], приводящих к прекращению образования аргинин-
вазопрессина. Порой в эксперименте для достижения абсолютной 
анАДГнемии прибегают к гипофизэктомии. Отсутствие действия 
АДГ на почку приводит к тому, что практически весь объём мочи, 
поступающий в дистальные структуры нефрона и становясь в них ги-
потоничным, экскретируется почкой, что имеет место, к примеру, 
при несахарном диабете центрального генеза. 
Несмотря на прекращение реабсорбции воды из собирательных 
трубок, реасборбция натрия в них продолжается, что приводит к об-
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разованию мочи лишь с его следами в ней. Основным осмотическим 
веществом мочи становится мочевина. Минимальные значения осмо-
ляльности мочи в почке человека могут достигать значений в 50-40 
мосм/кг Н2О; мощность гидрурической способности почки доходит 
до 15 мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела, то есть примерно до 20 литров в 
сутки.  
Теперь известно, что к образованию гидруреза причастны и аута-
коиды, в основном ПГЕ2. Свойственной им способностью вызывать 
водонепроницаемость объясняется стационарная водонепроницае-
мость дистальных отделов нефрона при реабсорбции в них натрия. В 
собирательных же трубках действуя на эпителий со стороны просве-
та протока ПГЕ2 блокируют АДГ-индуцированное встраивание в лю-
минальную их поверхность AQP2, а также снижают здесь и реаб-
сорбцию натрия. В эксперименте приём избыточных количеств воды 
приводит почти к 10-кратному повышению секреции с мочой ПГЕ2, 
количество которых достоверно коррелирует с размерами функции 
СН2О [15].  
Однако действие ПГЕ2 и простаноидов на базолатеральную мем-
брану эпителия собирательных трубок при отсутствии АДГ сопро-
вождается повышением всасывания воды, свидетельствуя о разно-
плановости их действия.  
Таким образом, почечными проявлениями водного диуреза явля-
ется полиурия; выделение мочи с плотностью, стремящейся, но не 
достигающей значения в 1000 (≥1001); низкий концентрационный 
индекс осмотических веществ; отсутствие транспорта (реабсорбции) 
осмотически свободной воды и клиренс осмотически свободной воды 
– СН2О, величина которого определяет мощность гидрурической 
функции. Количество же экскретируемых органических и неоргани-
ческих веществ при разных объёмах водного диуреза может оста-
ваться относительно постоянным. 
О стержневой роли транспорта натрия в обеспечении как СН2О, 
так и сопряженности транспорта натрия с механизмами почечных 
манипуляций над остальными катионами (калий, кальций, магний и 
др.), анионами (фосфаты, хлор, сульфаты и др.), многочисленными 
органическими веществами, стоящими за теми или иными почечны-
ми функциями, говорилось неоднократно по ходу изложения. Низкая 
мощность натрийтранспортирующих систем пресноводных рыб и 
амфибий объясняют малый диапазон приспособительной возможно-
сти их гидрурической функции и невозможность к раздельной обра-
ботке натрия и воды. Гидрурическая функция у почек млекопитаю-
щих и человека такой возможностью уже обладает. 
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Характеристикой натрийсберегающей способности почки при 
водном диурезе или полиурии является показатель транспорта без-
натриевой воды – ТNaH2O, рассчитываемый аналогично определению 
TCH2O:ТNaH2O = (СNa-V), где СNa – клиренс Na. После преобразования 
эта формула имеет вид – V×(UNa/PNa - 1).  
Способность почки к раздельному выделению избытка натрия 
как осмотического вещества в как можно в меньшем объёме жидко-
сти определяется клиренсом (экскрецией) свободной от натрия воды: 
СNaH2O = (V-СNa), или = V×(1-UNa/PNa). У животных, не имеющих в 
почке мозгового слоя, способность почки к раздельной экскреции 
натрия и воды практически отсутствует.  
Понятия транспорта и клиренса безнатриевой воды – ТNaH2O и 
СNaH2O – были введены в физиологию почки Ю.В. Наточиным (1974) 
и используются в физиологической литературе [167, 297]. Как и 
остальные клиренсовые показатели, они измеряются в мл за различ-
ные единицы времени (мин, час, сутки) и также стандартизируются 
тоже к разным показателям (масса или площадь поверхности тела, 
величина клубочковой фильтрации).  
Ещё раз следует напомнить о двойственности понятия "гидрури-
ческая" функция, использующегося в физиологической литературе, 
например у А.Г. Гинецинского при характеристике водного диуреза. 
Им же употребляется и понятие "водовыделительная" как синоним 
"гидрурическая", потому что почечная физиология не использовала 
величину диуреза как кардинальный признак почечной деятельности. 
Клиника же водовыделительную способность почки оценивала по 
величине диуреза уже задолго до появления понятия "осмотически 
свободная вода". Знание величин диуреза и клиренса осмотически 
свободной воды позволяет определить долю последней в формирова-
нии размеров диуреза.  
Формой почечной деятельности, диаметрально противоположной 
водному диурезу, направленному на сохранение воды для организма 
и функционирующих в условиях естественного существования жи-
вотных и человека, является антидиурез, при котором осмотически 
активные вещества выделяются в как можно меньшем объёме воды. 
Совершенствование этой способности почки определило вектор её 
эволюционного развития у позвоночных, ведущих наземное суще-
ствование, а потому постоянно подвергающихся дегидратации и вы-
нужденных восполнять водные потери. Исторически водосберегаю-




Почечным механизмом антидиуреза является функция ТСН2О, 
приводящая к уменьшению размеров диуреза, что и определило де-
финицию такой формы образования мочи как антидиурез. Соответ-
ственно величине уменьшения объёма мочи в ней возрастает концен-
трация веществ. Функциональная способность почки к антидиурезу 
определяется по ответу её на действие аргинин-вазопрессина (АДГ), 
эндогенная продукция которого возрастает при повышении осмо-
ляльности плазмы крови у человека более 290 мосм/кг Н2О (на 1% от 
верхнего значения нормы) и в меньшей степени при гиповолемии (на 
10% ниже границы допустимой нормы) и ещё ряде других стимулов. 
Активация АДГ V2-рецепторов базолатеральной мембраны эпи-
телиальных клеток собирательных трубок стимулирует в них каскад 
сигнальных путей, в конечном итоге встраивающих в люминальную 
поверхность этого же эпителия AQP2, через которые вода по осмоти-
ческому градиенту трансклеточно устремляется в мозговое вещество 
почки. Антидиурез не изменяет уровня базальной секреции в почке 
ПГЕ2, остающегося непричастным к размерам СКФ, величинам ди-
уреза, экскреции осмотически активных веществ и ТСН2О. Но величи-
на диуреза существенно зависит от показателя ТСН2О.  
В связи со способностью почки млекопитающих и человека к 
раздельной экскреции натрия и воды, антидиурез сопровождается 8-
кратным повышением натрия в моче, с повышением её осмоляльно-
сти у животных до 6400, у человека – до 1400 мосм/кг Н2О.  
Как уже говорилось, весь потенциал функции почки по сбереже-
нию воды для организма – транспорт осмотически свободной воды 
(ТСН2О), определившей вектор совершенствования почки на послед-
нем этапе её эволюционного развития, может быть определен лишь в 
условиях осмотического диуреза. 
В естественных условиях существования организма возникнове-
ние осмотического диуреза невозможно, исключая патологические 
состояния. Осмотический диурез создаётся экспериментально введе-
нием в сосудистое русло хорошо фильтрующихся гипертонических 
растворов либо совершенно нереабсорбируемых веществ (маннитол, 
сульфат натрия, сахароза, полиэтиленгликоль-400), либо плохо реаб-
сорбируемых веществ (мочевина, реабсорбируемая на 50% от про-
фильтровавшегося количества), либо так называемых пороговых ве-
ществ (глюкоза), имеющих предел реабсорбции. Вызванное этими 
осмотическими веществами увеличение объёма клубочковой ультра-
фильтрации, превышающее нормальное значение в несколько десят-




Функциональные и морфологические особенности проксималь-
ного канальца позволяет ему справляться с реабсорбцией большúх 
объемов ультрафильтра, кроме натрия и введённого нереабсорбируе-
мого или плохо реабсорбируемого осмотического вещества. При ре-
абсорбции натрия удерживаемая в проксимальном канальце осмоти-
ческими веществами вода приводит к возникновению в нём гипо-
натриемии, прекращающей удаление натрия из просвета прокси-
мального канальца, хотя осмотическое давление в канальце сохраня-
ется изоосмотичным плазме крови. Нарушение реабсорбции натрия в 
проксимальном канальце происходит при условии, что нереабсорби-
рующееся вещество должно составлять не менее 25% от общего ко-
личества осмотически активных веществ ультрафильтрата. Тем са-
мым из просвета проксимальных канальцев реабсорбируется вместо 
должных 85% от профильтровавшегося количества натрия значи-
тельно меньше, порой только до 23%, что сопровождается увеличе-
нием оставшегося в проксимальном канальце объёма мочи.  
Возможной причиной снижения при осмотическом диурезе реаб-
сорбции натрия в проксимальном канальце может быть также повы-
шенная экскреция при нём ПГЕ2, рецепторы к которому имеются на 
люминальной и базолатеральной мембранах эпителия проксималь-
ных канальцев. 
Большúе объёмы ультрафильтрата с содержащимися в них элек-
тролитами, поступающие в петлю Генле и в следующие за ней сег-
менты нефрона, превышают их реабсорбционные возможности. Из-
бежавшие реабсорбции осмотические вещества экскретируются, 
увлекая за собой воду, и величина их клиренса определяет в основ-
ном размер диуреза, составляющий десятки миллилитров в минуту. 
Поскольку осмотический диурез дегидратирует организм, а осмо-
тические вещества повышают осмоляльность плазмы крови и могут 
стимулировать, как например, глюкоза, осморецепторы, то ему со-
путствует гиперАДГнемия, а, следовательно, и активирование функ-
ции противоточно-множительного механизма ТСН2О. В случае соче-
тания осмотического диуреза с дегидратацией и/или с введением 
АДГ величина ТСН2О достигает, как уже говорилось, максимальных 
значений.  
ТСН2О, забирая воду из просвета собирательных трубок, повышает 
в моче концентрации ингредиентов, почему концентрационный ин-
декс осмотических веществ при осмотическом диурезе всегда выше 
1,0, но ненамного, поскольку величина ТСН2О оказывается суще-
ственно меньшей, чем размер диуреза и не может значимо сказаться 
на осмоляльности мочи. Кроме того, интенсивный поток жидкости 
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через структуры мозгового вещества почки вымывает из них часть 
осмотических веществ, снижая осмотичеcкий кортико-медуллярный 
градиент противоточно-множительной системы, что также препят-
ствует образованию мочи высокой осмоляльности. 
Осмотический диурез, напоминая большùми размерами объёма 
мочи водной диурез, значительными величинами ТСН2О – антидиурез, 
а низкими величинами концентрационного индекса осмотических 
веществ и изогипостенурий – нарушение концентрационной способ-
ности почки, в действительности не является ни первым, ни втором и 
не третьим. Его оценка невозможна в клинических понятиях концен-
трирования или разведения мочи. Такой режим функционирования 
почки просто называется осмотическим диурезом, манифестируя со-
четанием значительного объёма мочи (полиурия), изогипостенурии с 
концентрационным индексом осмотических веществ, ненамного пре-
вышающим 1,0, и обязательно развитием функции ТСН2О. В условиях 
максимально выраженного осмотического диуреза функция ТСН2О 
достигает значений в 4,5-5,5 мл/100 мл СКФ. 
Перечисленные три типа диурезов возможны, по Ю.В. Наточину, 
только у теплокровных млекопитающих. У животных с низкой вели-
чиной СКФ развитие осмотического диуреза невозможно из-за не-
возможности достижения большой осмотической загрузки клубочка 
и проксимального нефрона. Отсутствие мозгового вещества почки у 
всех классов позвоночных (на генеральной последовательности раз-
вития млекопитающих), кроме теплокровных, исключает возмож-
ность развития у них антидиуреза, который является эволюционно 
наиболее молодым. У них возможно развитие только водного диуре-
за, являющегося филогенетически древним, появившимся у живот-
ных для противодействия гипергидратации.  
Однако значимость закономерностей развития осмотического ди-
уреза для почечной физиологии оказалось намного бóльшим, чем 
просто способом выявления максимальной способности почки по 
транспорту осмотически свободной воды (ТСН2О). Дело в том, что 
процесс транспорта этой воды лежит в основе осмотического кон-
центрирования мочи, определявшегося в "доклиренсовом" периоде 
физиологии и медицины по показателям плотности (удельного веса) 
мочи и не ведавших (физиология и медицина), что, собственно гово-
ря, скрывалось в сущности за этими показателями. О концентраци-
онном процессе свидетельствовало отношение удельного веса мочи к 
удельному весу плазмы более 1,0, которое, тем не менее, не говорило 
о том способе, которым достигалась концентрирование вещества в 
моче. При замене значений плотности (удельного веса) на осмоляль-
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ность при концентрации ингредиента (X) в моче его концентрацион-
ный индекс как отношение UX/PX тоже должно быть >1,0.  
Ещё А.Г. Гинецинский обратил внимание на двойственность тер-
мина "концентрирование". В общем значении это понятие означает 
пассивное повышение концентрации ингредиента в моче за счёт ре-
абсорбции воды, которая не требует энергетических затрат в связи с 
тем, что концентрирующийся в моче компонент не развивает осмо-
тического противодействия этой реабсорбции, что имеет место, к 
примеру, при концентрировании в моче инулина и креатинина. В 
специфическом, сугубо физиологическом смысле понятие "концен-
трирование" означает активное повышение концентрации ингредиен-
та в растворе, когда реабсорбция воды, приводящая к его концентри-
рованию, совершается против осмотических сил, развиваемым этим 
компонентом мочи и препятствующим реабсорбции воды. Такая си-
туация имеет место при концентрировании мочи: осмотические ве-
щества мочи препятствуют реабсорбции воды, которая тем не менее 
происходит из собирательных трубок в мозговое вещество почки, об-
ладающее намного бóльшим осмотическим давлением, чем создавае-
мое осмотическими веществами мочи. А.Г. Гинецинский заметил, 
что с этой двойственностью понятий приходится мириться, посколь-
ку никакого термина для обозначения концентрирования в специфи-
ческом для физиологии смысле слова не существует. 
Клиренсовые методы изучения почечной деятельности сделали 
понятие "концентрирование" ещё более многозначительным. Как уже 
говорилось выше, при осмотическом диурезе создаётся ситуация со-
четания максимальных величин ТСН2О с полиурией и осмоляльностью 
мочи, лишь слегка превышающей таковую плазму крови, то есть 
имеющую плотность, по клиническим понятиям соответствующую 
понятию "изогипостенурии". Шаблонная интерпретация этой ситуа-
ции как существенного нарушения, а точнее – даже исчезновения 
функции осмотического концентрирования мочи, конечно ошибочна, 
поскольку противоточно-множительный механизм ТСН2О, лежащий в 
основе концентрационного процесса, работает на полную мощность. 
Для оценки этой ситуации показатели плотности мочи, её осмоляль-
ности и даже осмотического концентрационного индекса малоин-
формативны по причине заложенных при рождении этих понятий 
ограничений в трактовке сути оцениваемых ими феноменов.  
Почечная физиология, натолкнувшаяся на возможность экспери-
ментального создания осмотического диуреза, тогда на примере 
определения при осмотическом диурезе максимальных значений от-
крытого ею нового функционального показателя – ТСН2О – упустила 
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возможность показать несостоятельность оценки осморегулирующей 
способности почки в понятиях концентрирования и разведения мочи, 
взятых медициной для обозначения функциональных способностей 
почки. Почечной физиологии, нашедшей в показателе ТСН2О выраже-
ние мощности функции, противостоящей дегидратации, незачем бы-
ло искать новый термин, интегрировавший бы в себе изогипостену-
рическое состояние с сохраненной мощностью противоточно-
множительного механизма, поскольку понятие "осмотический ди-
урез" предполагало именно такую комбинацию явлений. Почечная 
физиология просто отказалась от использования плотности мочи, как 
теперь ей стало ясно, малоинформативной характеристики функцио-
нального состояния почки по сбережению ею воды для организма. 
А для клиники, зациклившейся на плотности мочи как на карди-
нальном показателе функциональной способности почки, на умозри-
тельной ассоциации полиурии с процессом осмотического разведе-
ния мочи, а олигурии – с нарушением образования мочи, разъяснение 
несостоятельности оценки функционирования почки в понятиях кон-
центрирования и разведения мочи было настоятельной необходимо-
стью, игнорирование которой имело негативные последствия.  
Гипостенурия, трактуемая как несомненный признак ХПН, уже в 
середине XIX века определила выбором её патогенетической модели 
тотальную нефрэктомию, в последующем заменённую на субтоталь-
ную, с удалением 5/6 массы почки, её резекцию, сопровождающуюся 
также гипостенурией. Однако ещё в 1939 году работами J. Hayman, 
N. Shamway, P. Dumke и M. Miller [363] было показано, что гипосте-
нурия вследствие субтотальной нефрэктомии может быть восстанов-
лена, и что концентрированная моча начинает вырабатываться, если 
удаётся снизить кровяное давление и увеличить количество коллои-
дов плазмы. Однако у животных с гипостенурией, вызванной органи-
ческим поражением канальцев, ни при каких обстоятельствах не мо-
жет образоваться концентрированная моча. 
В 30-х годах методики определения СН2О и ТСН2О, да и самих этих 
понятий, ещё не существовало. Определение этих показателей у со-
бак с удаленной 5/6 массы почечной ткани было выполнено J. Coburn 
et al. (1965) [494]. Эти исследования показали, что осмотическая за-
грузка нефрона у экспериментальных животных соответствует тако-
вой у больных при ХПН. Тем не менее, стандартизованные к 100 мл 
СКФ показатели ТСН2О (то есть EF ТСН2О) что у контрольных живот-
ных, что у субнефрэктомированных были одинаковыми, что исклю-




Работы настоящего времени (Ш.Х. Гуламова, 1998) по односто-
ронней нефрэктомии у взрослых крыс показали, что размеры СКФ на 
5-е сутки после операции составили 9,41±1,49 при значении в кон-
трольной группе 35,17±5,49 мл/час/100 г массы тела [60]. При этом 
величины ТСН2О имели значения в 0,05±0,001 и 0,044±0,007 соответ-
ственно, а СН2О при использовании водной нагрузки – -0,24±0,003 и -
0,29±0,02 мл/час/100 г массы тела. Таким образом, после 50% нефр-
эктомии на фоне ещё невосстановленных размеров СКФ показатели 
обеих осморегулирующих функций оставались сохранными.  
В исследованиях, выполненных через 30 дней после нефрэктомии 
с солевой нагрузкой, фоновое значение ТСН2О в контрольной и экспе-
риментальной группах составляло 0,15±0,004 и 0,02±0,0005, а после 
солевой нагрузки – 0,22±0,01 и 0,020±,001 мл/час на 100 г массы тела 
соответственно. Солевая нагрузка, являясь в известной степени осмо-
тической, привела к повышению функции ТСН2О, что свойственно 
осмотическому диурезу как в контрольной группе крыс, так и в экс-
периментальной, свидетельствуя о сохранной функции противоточ-
но-поворотной множительной системы мозгового слоя оперирован-
ных животных.  
В другой серии опытов этой же работы, проводившихся тоже че-
рез 30 дней после нефрэктомии, но только с водной нагрузкой, фоно-
вые значения ТСН2О в контрольной и экспериментальной группах со-
ставляли 0,044±0,007 и 0,06±0,002, а после водной нагрузки –-
0,22±0,01 и -0,020±0,001 мл/час на 100 г массы тела соответственно. 
Знак минус означает прекращение в условиях гипергидратации 
функции ТСН2О и замену её функцией СН2О. Показатели обеих функ-
ций к группе оперированных животных тоже были нормальными. 
Нормальной к 30 дням послеоперационного периода была и 
натрийуретическая функция почки: фоновые значения EF CNa (в %) в 
контрольной и экспериментальной группах составляли 2,90±0,90 и 
2,99±0,75, при водной нагрузке – 1,80±0,87 и 2,39±0,39, и при соле-
вой нагрузке – 6,34±1,68 и 4,50±0,76 соответственно. 
Вполне очевидно, что и в работах J. Hayman при субтотальной 
нефрэктомии никакой потери концентрационной способности и 
нарушения функции гипертонической осморегуляции почки не 
наступало: развивалось состояние не столько осмотического, сколько 
солевого диуреза, на фоне которого сниженные из-за уменьшения 
почечной массы абсолютные размеры ТСН2О, значительно меньшие, 
чем величина диуреза, не могли себя проявить в "формате" плотности 
мочи, как не проявляет себя при сохранной массе почечной ткани 
нормальная величина ТСН2О при осмотическом диурезе из-за значи-
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тельного объема мочи при нём. Но как только величина клубочковой 
фильтрации, а значит и фильтрационной загрузки, и диуреза в экспе-
рименте J. Hayman были уменьшены, величина ТСН2О стала соизме-
римой с величиной диуреза и заявляла о себе исчезновением гипо-
стенурии и продукцией мочи повышенной плотности. 
Неправильно интерпретированная обратимость гипостенурии, 
изложенная в работах J. Hayman, в сочетании с азотемией, породила 
представление о якобы доброкачественности начальной, обратимой 
стадии азотемии при ХПН, и была одной из аргументаций теории R. 
Platt и N.S Bricker о существовании при ХПН интактных нефронов, 
адаптивно функционирующих в режиме осмотического диуреза [331, 
333, 435, 449, 450, 506].  
Умозрительно представлялось, что осмотический диурез при 
ХПН достигался повышенной загрузкой нефрона мочевиной, увле-
кающей за собой как осмотическое вещество увеличенный объём 
ультрафильтрата с содержащихся в нём ингредиентами плазмы, под-
вергавшихcя потом экскреции. Получалось, что повышение мочеви-
ны крови имело даже компенсаторное значение, а сама азотемия, 
коль скоро гипостенурия при ней обратима, – не признак функцио-
нального нарушения почки, а всего лишь компенсаторная реакция. 
В этой части гипотеза интактных нефронов поддерживала благо-
душное отношение к азотемии, имеющее свою историю. С середины 
20-х годов ещё XIX века, когда нефрэктомия стала использоваться 
как модель ХПН, накопление продуктов азотистого обмена, в основ-
ном мочевины, считалось основной причиной её клинических син-
дромов. Однако к концу этого же столетия появлялось всё больше и 
больше доказательств несводимости клинических проявлений при 
ХПН к одной азотемии. Ф. Видаль (F. Widal), клиницист конца XIX – 
начала ХХ вв., полагал повышение мочевины крови "механизмом ре-
гуляции", благодаря которому улучшается функция почки [20, с. 
152]. В работе R. Bradford (1899) по восстановлению функциональ-
ных характеристик почки в случаях субтотальной нефрэктомии было 
показано, что при ней резидуальная часть почки способна выводить 
мочевину в количестве, значительно превышающем её образование в 
организме [326]. С 1884 года мочевина стала использоваться в кли-
нике как мочегонное средство, а L. Аmbard даже полагал, что накоп-
ление в организме мочевины повышает образование в почках аммиа-
ка, тем самым противодействуя развитию ацидоза и облегчая течение 
почечной недостаточности [264, с. 79]. 
R. Platt, полагавший тождественность функционирований нефро-
нов, оставшихся после субтотальной нефрэктомии, с таковыми при 
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клинической ХПН, обратимость азотемии в работах J. Hayman счёл 
основанием для спокойного к ней отношения, не усматривая в ней 
серьёзного признака патологии. R. Platt, помимо работ R. Bradford и 
J. Hayman, ссылался ещё на случаи внепочечных преходящих азоте-
мий при "застойной почке" и нетяжелых формах острой почечной 
недостаточности, то есть на ситуации, патогенетически не имеющие 
ничего общего с ХПН. Поэтому R. Platt скептически относился к 
возможности развития функционального повреждения нефронов при 
хронических диффузных заболеваниях почек и допускал его развитие 
только в случаях острой почечной недостаточности. При хрониче-
ских же диффузных болезнях почек нефроны могли либо склерози-
роваться и выключаться из работы полностью, либо оставаться здо-
ровыми, функционируя в жанре осмотического диуреза. 
Клинические последствия представлений об обратимости 
начальной стадии ХПН, обязанные недостаточной информативности 
показателей плотности мочи для оценки функционального состояния 
почки, иллюстрируются цитируемыми ниже извлечениями из отече-
ственных руководств по нефрологии, целиком и безоговорочно вос-
принявших гипотезу R. Platt и N.S Bricker, превратившуюся на деся-
тилетия в общепризнанную патофизиологическую концепцию ХПН.  
Нефрология, словами Е.М. Тареева, допустила, что "… повышен-
ному содержанию мочевины можно действительно придать некото-
рое компенсаторное значение. При этом мочевина, обеспечивающая 
повышенный диурез, снижающий и обратную диффузию её в ка-
нальцевых клетках, увлекает и другие мочевые вещества, выделяю-
щиеся в небольшой концентрации и потому не способные осуще-
ствить осмотический диурез" [264, с. 86]. Или, говоря словами М.С. 
Вовси, начальное повышение уровня даже остаточного азота крови 
ещё не является " … следствием выраженного нарушения азотвыде-
лительной функции почки. Скорее повышение азота, в частности мо-
чевины, является приспособительным и стимулирует лучшее мочеот-
деление. Очевидно поэтому у подобных больных долго сохраняется 
состояние хорошо компенсированной почечной недостаточности. 
Вторым приспособительным механизмом у этих больных является 
увеличение количества мочи и учащение мочеотделения – полиурия, 
поллакиурия и никтурия" [38, с. 46].  
Но если быть последовательным и считать, как постулировала 
медицина, основной функцией почки выделение продуктов азотисто-
го обмена, то есть мочевины, то компенсаторное повышение мочеви-
ны созданием осмотического диуреза должно было увеличивать в 
первую очередь экскрецию … самой себя. Вот уж воистину: Земля ‒ 
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на китах, киты ‒ на воде, вода ‒ на Земле! Вряд ли можно предста-
вить, какому количеству пациентов установка на "азотемическую 
адаптацию" как руководство к действию поспособствовало сокраще-
нию продолжительность жизни. 
Примечательно, что выдвинув положение об адаптивном харак-
тере функционирования почки при ХПН в режиме осмотического ди-
уреза, R. Platt в конце второй Люмнеевской лекции всё же не реко-
мендовал больным ХПН богатую белком диету [449].  
Субтотальная нефрэктомия, возникающая в одночасье, может 
быть моделью анефритического или олигонефритического состояния, 
но никак не моделью ХПН, требующей для своего развития годами 
существующего патологического состояния во всех структурах не-
фрона и во всех нефронах с развитием в них прогрессирующих каче-
ственных нарушений функций.  
Сейчас как более адекватная модель ХПН у человека широко ис-
пользуется в экспериментальной патофизиологии одно- или двусто-
ронняя обструктивная нефропатия, экспериментально создаваемая с 
90-х годов прошлого столетия по методике J.G. Wen et al. в первые 
часы жизни у плодов тех животных, чьи почки ко времени рождения 
ещё окончательно не сформировались [364]. 
Таким образом, значимость для клиники осмотического диуреза 
состояла в демонстрации необходимости замены понятий концентри-
рования и разведения мочи на отвечающие сути явлениям, понятиям 
транспорта и клиренса осмотически свободной воды – ТСН2О и СН2О, 
являющимися функциями, и необходимости перехода от вербального 
их восприятия к уровню практического использования, как это было 
сделано самóй физиологией почки. 
Кроме того, оказалось, что при ряде патологий почка может 
функционировать в режиме осмотического диуреза, например при 
сахарном диабете [178, 241]. Осмотический диурез объяснил суть 
функционирования почки при использовании осмотических диурети-
ков. Они действуют в основном внутри канальца, преимущественно 
за счёт физико-химических механизмов, не вмешиваясь непосред-
ственно в клеточную систему транспорта натрия. Однако вызывае-
мые осмотическими диуретиками увеличение внутрисосудистого 
объёма крови, некоторое повышение осмоляльности плазмы крови, 
изменение внутрипочечной гемодинамики и возникающие в ответ на 
эти изменения нейрогенные и эндокринные реакции систем по регу-
ляции осмотического, объемного, водного и солевого равновесий мо-




Оформление представлений о ТСН2О и СН2О позволило выстроить 
физиологическую вертикаль естественной функциональной иерархии 
почечных функций. В монографии "Основы физиологии почки" 
(Ю.В. Наточин, 1982) почечные функций изложены в следующей по-
следовательности – осмо- и волюмрегулирующая – ионнорегулиру-
ющая – регуляция кислотно-основного состояния – экскреторная – 
метаболическая – инкреторная [156]. Эта же последовательность 
представления почечных функций соблюдалась Ю.В. Наточиным в 
клиническом руководстве по нефрологии "Основы нефрологии" 
(1972), в котором даже кратко освещались факты эволюционной и 
сравнительной физиологии почки [152], да и во всех последующих 
нефрологических монографиях, в издании которых Ю.В. Наточин 
принимал участие [150, 151, 157, 235]. Примерно в такой же последо-
вательности перечислены функции в монографии О. Шюк "Функци-
ональное исследование почек" (1975) [297]. 
На вершине и осморегулирующей деятельности почки, и всей 
иерархической функциональной почечной пирамиды находится 
функция ТСН2О с органически вплетающимися в неё функциями регу-
ляции водного, солевого и объёмного гомеостазов. Переплетением 
этих функций объясняется причина разнобоя в представлении об ос-
новной функции почки – регулирование то водного, то объёмного, то 
солевого, то водно-солевого, то осмотического равновесия, причём 
порой даже у одного и того же автора или в одном и том же изложе-
нии. Это может вносить неопределенность в определение приоритет-
ности того или иного функционального показателя и выстраивания 
вертикали иерархичности функций. 
Тем не менее, кардинальной является всё же осморегулирующая 
функция: для стимулирования секреции АДГ достаточно изменения 
осмоляльности плазмы крови всего на 1%, тогда как уменьшение 
внутрисосудистого объёма, чтобы вызвать аналогичную реакцию, 
должно составить 10%. Из всех констант организма наиболее жестко 
оберегается величина осмотического давления крови [141, 291]. До-
стижение стабильности рН плазмы крови по отношению к осморегу-
ляции занимает в функциональной последовательности почечных 
функций второе место. 
Почка млекопитающих способна к раздельной обработке натрия 
и воды: в условиях избыточного поступления соли развивается соле-
вой диурез, но благодаря ТСН2О происходит концентрирование натрия 
в моче и размер диуреза определяется поэтому далеко не только ос-
мотической тягой натрия. У высокоорганизованных животных при 
водном диурезе (гидрурезе) зависимость натрийуреза от величины 
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диуреза проявляется лишь в экспериментально вызванных ситуациях, 
приводя к появлению в моче натрия в следовых количествах, не 
нарушающих натриевый баланс организма. В условиях же естествен-
ного потребления воды удаление избытка воды из организма не со-
провождается значимым для него натрийурезом. Однако невозмож-
ность ни при каких обстоятельствах 100% реабсорбции натрия при-
водит к тому, что при пролонгированных приёмах пресной воды де-
минерализация и гиповолемия всё же развиваются в связи с постоян-
ной утечкой натрия. Последняя побуждает к приёму воды, ещё более 
усиливающей деминерализацию и гипонатриемию В физиологии 
этот феномен называется дегидратацией при нахождении < или по-
треблении > пресной воды. 
Функциональная иерархия существует между регуляциями объё-
ма и ионов. Дж. Гэмбл в закономерностях нарушения осморегуляции 
при экспериментальных исследованиях и патологии у человека под-
метил приоритет регуляции объёма над регуляцией натрия [97, с. 52; 
372].  
Эту иерархию можно объяснить исторически – доступностью для 
пресноводных предков млекопитающих воды как фактора, создаю-
щего объём внутренней среды организма, в отличие от натрия, со-
держащегося в малых количествах в окружающей среде, что ограни-
чивало возможность манипулирования им. Поэтому у пресноводных 
предков млекопитающих противодействие экспериментальной ги-
пернатриемии, с которой они не сталкиваются в экологической об-
становке, начинается с восприятия её как относительной дегидрата-
ции, с сокращениями размеров клубочковой фильтрации и диуреза. 
Одним из факторов снижения СКФ, обусловливающего антидиурез в 
почке амфибий, является аргинин-вазотоцин [211, 213].  
Приоритет регуляции объёма над регуляцией натрия сохраняется 
у млекопитающих при противостоянии дегидратации через быстро-
наступающее повышение секреции АВП: гиперосмоляльность вос-
принимается организмом как относительная дегидратация с актива-
цией функции ТСН2О, снижением диуреза и развитием чувства жаж-
ды, направленным на пополнение внутрисосудистого объёма. Вазо-
прессин уменьшает гломерулярную фильтрацию, вызывая сокраще-
ние сосудов и мезангиальных клеток с уменьшением фильтрующей 
поверхности в клубочке. АГД-обусловленное снижение коэффициен-
та гломерулярной фильтрации происходит без участия ренина [141]. 
Ещё одним примером приоритета регуляции объёма над регуля-
цией ионного (электролитного) равновесия мы считаем известное в 
литературе смещение точки начала гиперпродукции АДГ на все 
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бóльшие и бóльшие значения осмоляльности плазмы крови по мере 
развития гиперволемии (рис. 2.42) [291].  
Гиперосмоляльность воспринимается как относительная дегидра-
тация, адекватной реализации которой противостоит гиперволемия, 
воспринимаемая как гипергидратация. В этих условиях повышение 
секреции АДГ начинается при более высоких значениях осмоляльно-
сти плазмы крови. Напротив, гиповолемия и гиперосмоляльность 
воспринимаются организмом в одном формате – как дегидратации, в 
связи с чем гиповолемия смещает точку начала гиперпродукции АДГ 
на мéньшие значения осмоляльности плазмы крови с экспоненциаль-
ной секрецией АДГ. 
 
Рис. 2.42. Зависимость 
плазменной концентра-
ции АДГ от осмоляльно-
сти плазмы крови и внут-
рисосудистого объёма. 
Затенённая прямоуголь-
ная трапеция – гипотети-
ческое интегральное зна-
чение гиповолемии. (Д.А. 
Шейман, 1997; [291, с. 16 
с дополнением]).  
 
Приоритет регу-
ляции объёма над ре-
гуляций натрия в 
процессе обеспече-
ния осмотического 
гомеостаза проявляется, по-нашему, и в имеющем место накоплении 
натрия в "сухой", неионной, неосмотической форме в костях, коже и 
паренхиматозных органах без адекватного накопления воды во вне-
клеточном пространстве [122]. 
До последней четверти минувшего века устоявшееся убеждение 
связывало динамику содержания натрия в организме с обязательной 
динамикой объёма внеклеточной жидкости в пропорции и направле-
нии, необходимых для "осмотической нейтрализации" последствий, 
связанных с изменениями в балансе этого элемента. Теперь уже дока-
зана реальность так называемых инфрадианных (20-30-суточных) ко-
лебаний кумулятивного баланса натрия, не сопровождающихся адек-
ватным накоплением общей воды в организме. Считается, что не-
уточненные механизмы (минералокортикоиды?) ритмов регуляции 
общего натрия в организме обладают существенной инерционностью 
и меньшей точностью в сравнении с подвижными механизмами во-
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люм- и осморегуляции. Возможно, что корни иерархического верхо-
венства волюмрегуляции из-за её оперативности уходят в пресновод-
ную среду обитания предков хордовых, хордовых и первых позво-
ночных.  
Основание осморегулирующей пирамиды почки составляет гид-
рурическая функция – СН2О, сопряженная у первых обладателей этой 
функции – пресноводных рыб и амфибий – с хрупким механизмом 
максимально возможной реабсорбции натрия в относительно узком 
диапазоне изменения размеров диуреза. На начальных этапах эволю-
ционного развития гломерулярной почки механизм гипотонической 
осморегуляции хорошо приспособлен для противостояния гипергид-
ратации, сопряженного тем не менее со значительным натрийурезом. 
Способностью же противостояния гипернатриемии почка с един-
ственным, гипотоническим механизмом осморегуляции ещё не обла-
дала.  
Все почечные функции включают в себя секреторные процессы 
как одно из первозданных проявлений жизнедеятельности клеточных 
и тканевых элементов почки. Однако секреторные процессы в функ-
циональном отношении являются остатком филогенетически древне-
го способа поддержания клеточного гомеостаза, из совокупности ко-
торых и складывался гомеостаз организмов, не имеющих ещё орга-
нов выделения. Секреторные процессы работают под воздействием 
разных условий клеточного микроокружения без непосредственного 
участия системных регуляторных механизмов. Даже для ПГЕ2 си-
стемные регуляторы их образования остаются пока не известными. 
Поэтому считать секреторные процессы фундаментом функциональ-
ной пирамиды нет оснований.  
Никакой "глобальной или тотальной функции почки как сумма-
ции всех почечных функций и процессов" [228, стр. 34], никакой 
"почечной функции в целом", "общей функции почек у здоровых и 
при заболевании", как полагают K/DOQI-2002 [431] и Национальные 
рекомендации по хроническим болезням почек [182], диагностируе-
мой по величине клубочковой фильтрации, не существует.  
Ю.В. Наточин называет осморегулирующую способность почки, 
проявляющуюся способностью к осмотическому разведению и кон-
центрированию мочи, важнейшей интегральной функциональной ха-
рактеристикой её деятельности [241]. Подобное представление может 
быть образным выражением необходимости наибольшего морфоло-
гического и функционального совершенства у почечных структур, 
обеспечивающих осморегуляцию, а потому автоматически гаранти-
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рующих надлежащее выполнение почкой остальных её функцио-
нальных обязанностей. 
Из ставшей уже давно очевидной кардинальной в работе почки 
осморегулирующей деятельности, а не выделения продуктов азоти-
стого обмена и не обеспечения щелочно-кислотного равновесия, как 
полагает клиника, стало возможным создание космической физиоло-
гии почки, включавшей в себя изучение потребности почечного 
обеспечения водного-солевого гомеостаза, адекватного условиям 
космических полётов; разработку необходимых для этого оригиналь-
ных нагрузочных проб, модельных экспериментов и методов оценки 
почечной деятельности; выявление существенной роли почки в про-
цессах адаптации к необычным условиям жизнедеятельности; созда-
ние специфических профилактических способов коррекции водно-
солевого гомеостаза для купирования неблагоприятных изменений 
его на различных этапах космического полета и/или для использова-
ния в посткосмическом реадаптационном периоде восстановления 
исходного (земного) типа водно-солевого гомеостаза. Не из пред-
ставлений клинической физиологии почки по её способности к кон-
центрированию и разведению мочи, а из положений сравнительной, 
экологической, онтогенетический, эволюционной физиологий по 
транспорту и клиренсу осмотически свободной воды, по необходи-
мости обеспечения в первую очередь осмотического постоянства 
плазмы крови как условия нормального существования клеток была 
разработана концепция осморегулирующего рефлекса и теория осмо-
регулирующей системы, положенные в основу вышеперечисленным 
изысканиям [39, 56, 57, 58, 88]. По данным Ю.В Наточина, у 200 кос-
монавтов и астронавтов после полётов средний уровень АВП не от-
личался от такового предполётных исследований, но вариабильность 
его увеличилась на 44% [141], что связано с возникающими дисба-
лансами между ионно- осмо- и волюмрегуляциями. 
Привлечение клиренсовых характеристик для физиологического 
анализа состояния водно-солевого обмена и осморегулирующей 
функции почки у детей различного возраста подтвердило онтогене-
тическую последовательность созревания механизмов осморегуля-
ции, в принципе тождественную таковой в филогенезе млекопитаю-
щих. В первые месяцы жизни у ребенка уже сформирована реакция 
почки на ПГЕ2 как на эволюционно первоначальный механизм осмо-
регуляции, тогда как реакция её на аргинин-вазопрессин ещё не соот-
ветствует эффективности взрослых организмов и достигает функци-
ональной зрелости через годы [25, 112, 113, 114, 160]. 
151 
 
Нарушение баланса взаимодействий ПГЕ2 и АВП в пользу перво-
го является одной из причин ночного энуреза у детей, указывая на 
приостановку созревания почечного механизма осморегуляции на 
филогенетически исходном, древнем его звене. Сочетание же онтоге-
нетического и клинического методов, подтверждая пути эволюции 
как внутрипочечных, так и системных механизмов осморегуляции, 
обогащает и эволюционную физиологию почки, и клиническую, как 
это и предвидел Л.А. Орбели.   
Совершенную осморегулирующую деятельность почки с обяза-
тельностью для ее осуществления безупречного состояния противо-
точно-поворотной множительной системы можно сравнить с двига-
телем автомобиля, постоянно работающим на полных оборотах на 
холостом ходу. Направление движения автомобиля – вперёд или 
назад – зависит как от состояния системы регуляции, то есть уровня 
продукции аргинин-вазопрессина (АДГ), так и от адекватности по-
чечного восприятия гормонального сигнала, что можно условно 
представить коробкой передач. При недостаточности уровня в крови 
АДГ (аргинин-вазопрессина), создающей водонепроницаемость сте-
нок собирательных трубочек, существующий в мозговом слое гради-
ент осмотического давления не находит применения, следствием чего 
является СН2О с образованием гипотонической мочи – "автомобиль 
движется назад". При повышении в крови уровня АДГ стенки соби-
рательных трубочек приобретают водо- натрий- и мочевинопроница-
емость, осмотически свободная вода из них устремляется по осмоти-
ческому градиенту в мозговое вещество, то есть происходит ТСН2О и 
выделяется концентрированная моча – "автомобиль движется впе-
рёд". Эти две функции – ТСН2О и СН2О – одновременно реализоваться 
не могут, но могут сменять друга в зависимости от уровня крови 
АДГ. Изменение плазменного уровня АДГ меняет режим работы 
почки в течение нескольких минут, что было показано в вышепере-
численных работах, в которых проводились экзогенные введения 
АДГ. 
Представления сравнительной и эволюционной физиологии поч-
ки о функциональном предназначении почки и иерархии её функцио-
нальных способностей кардинально расходятся с таковыми, быто-
вавшими и продолжающими бытовать в нефрологии. Ни клиренсо-
вые методы обследования, ни наработки отечественной сравнитель-
ной физиологии почки об эволюционных закономерностях функцио-
нирования почки, характеризующих её как орган по обеспечению в 
первую очередь осмотического и водно-солевого гомеостаза, не из-
менили в нефрологии взгляда на почку как на выделительной в пря-
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мом смысле этого слова орган с кардинальной для неё экскреторной 
функцией, в первую очередь по выделению продуктов азотистого 
обмена.  
Эта функция почки, существующая в ней в рамках экскреторной 
функции для удаления отбросов продуктов обмена или чужеродных 
для организма веществ, возникла в истории развития органов осморе-
гуляции относительно поздно, уже после 100 миллионов лет суще-
ствования гломерулярной почки как таковой, возникла к тому же в 
стороне от столбовой дороги её эволюционного развития как органа 
осморегуляции. Поднятая на щит медициной с первой трети XIX ве-
ка, азотвыделительная способность в свете данных даже сравнитель-
ной физиологии почки уже давно не соответствует более чем 150-
летнему приписываемому ей статусу кардинальной почечной функ-
ции.  
Б.Д Кравчинский ещё в 1958 году констатировал "… относитель-
но недостаточную эффективность работы почек млекопитающих по 
выделению главного продукта азотистого обмена – мочевины: через 
клубочки фильтруется в минуты столько мочевины, сколько содер-
жится в 125 мл плазмы, но при дальнейшем движении фильтрата по 
канальцам около 40% мочевины реабсорбируется. Следовательно, в 
минуту очищается от мочевины только 70 мл плазмы, что соответ-
ствует всего около 7% всей крови, протекающей через почку. Такая 
низкая эффективность очищения характерна для фильтрационно-
реабсорбционного механизма мочеотделения млекопитающих. Меж-
ду тем почки млекопитающих способны выводить полностью такие 
чужеродные вещества, как фенолрот, диодраст, гиппуран с эффек-
тивностью, превосходящей в 20 раз выделение мочевины, хотя сек-
реция является остатком филогенетически более древнего механиз-
ма." [104, с. 214].  
Именно осморегулирующий аспект почечной деятельности, а не 
какой-нибудь другой, и как пример необходимости взаимопроникно-
вения физиологии и медицины для развития каждой их наук, и как 
ключевой для понимания сущности почечной патологии, был избран 
Ю.В. Наточиным в его послесловии к научной сессии "Наука – здо-
ровью человека" общего собрания РАН и РАМН, посвященного 100-
летию со дня присуждения Нобелевской премии в номинации "Фи-
зиология или медицина" Ивану Петровичу Павлову [166]. 
Ещё 2011 году Ю.В. Наточин счёл необходимым напомнить вра-
чам, что " … функциональный образ почки трансформировался от 
признания за ней роли только органа выделения, экскреции к пони-
манию ключевой роли почки в стабилизации объема и химического 
состава крови, поддержания постоянства физико-химических харак-
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теристик крови, жидкостей внутренней среды, обеспечению гомео-
стаза" [160]. А эта трансформация произошла в середине XX века. 
Здесь же Ю.В. Наточин как актуальное на сегодня повторяет выска-
занное 70 лет положение Л.А. Орбели о том, " … что в некоторых 
случаях в патологии мы имеем дело с отголоском эволюционного 
процесса, с возвращением к функциональным отношениям, харак-
терным для более ранних периодов развития".  
Ю.В. Наточин обращает внимание клиницистов на то, что поми-
мо констатации отклонения от нормы показателя мочи важен ещё 
критерий его оценки, исходящий из представлений о функциониро-
вании почки. Ключевым для этой оценки он считал представления H. 
Smith середины ушедших 50-х годов об осмотически свободной и 
осмотически связанной воде, роли почек в образовании осмотически 
свободной воды, определение которых стало доступным с помощью 
предложенных H. Smith формул расчета клиренса осмотических ве-
ществ, реабсорбции и экскреции осмотически свободной воды [147]. 
К изложению в клинической литературе аспектов сравнительной 
и эволюционной физиологии почки по именно осморегулирующей 
функции почки как приёму адекватной оценки клинических проявле-
ний Ю.В. Наточин прибегал неоднократно [147, 152].  
Но эта сторона почечной деятельности, обозначенная сравни-
тельной физиологией почки, не убедила медицину в необходимости 
пересмотра своих представлений о функционировании этого органа и 
трактовки азотвыделительной функции для неё кардинальной. Как 
уже говорилось, наработки отечественной эволюционной физиологии 
почки остались невостребованными отечественной нефрологией, 
взять хотя бы Национальные рекомендации по хроническим болез-
ням почек, не говоря уже о всей нефрологической литературе пред-
шествующего им периода.  
Однако эволюционная физиология имеет ещё другую ипостась – 
функциональную эволюцию как более высший уровень, чем первая, – 
эволюция функций. Предметом функциональной эволюции является 
изучение имманентных свойств функционального, интегрирующих в 
себе сравнительные, онтогенетические, экологические и прочие ас-
пекты почечной физиологии. 
Функциональную эволюцию как более высший уровень эволю-
ционной физиологии обозначил основоположник эволюционной фи-
зиологии Л.А. Орбели. О закономерностях эволюции функции почки 
и о функциональной эволюции почки как о двух формах существова-
ния эволюционной физиологии водно-солевого обмена Ю.В. Наточин 
писал и в 1976 [146], и говорил в докладе на IV чтениях 29 октября 
1982 года, посвящённых памяти академика Л.А. Орбели [159]. 
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Быть может, изложение закономерностей функциональной эво-
люции почки, освобожденное от частных вопросов экологической 
физиологии почки, не имеющих непосредственного отношения к су-
ществованию человека и его предков, и оценка с их позиций сущно-
сти функциональных нарушений, интегрирующих в себе не только 
функциональные нарушения почки, но и какие-то общепатологиче-
ские закономерности нарушения функций в целом, имеющие клини-
ческие значения, пробудит интерес клиники к иной точке зрения на 
функциональные нарушения, чем использующиеся в настоящее вре-





ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ЭВОЛЮЦИЯ ПОЧКИ 
И ЕЁ КЛИНИЧЕСКИЕ ЭКВИВАЛЕНТЫ 
 
 
3.1. О противоречиях между фундаментальными  
дисциплинами медицины 
 
Изучение эволюции почечных функций показало осморегуляцию 
кардинальным функциональным предназначением гломерулярной 
почки, достигшей своего совершенства у млекопитающих и человека. 
На сегодня представления о главенствующем положении осморегу-
ляции среди почечных функций вряд ли, казалось бы, нуждается в 
доказательстве.  
Однако при ближайшем рассмотрении оказывается, что пред-
ставления об осморегуляции, регуляции водного и электролитного 
обменов для почки как кардинальных для неё если и стали трюизмом 
так только для эволюционной физиологии, но не для нормальной фи-
зиологии как фундаментального раздела медицины, не говоря уже о 
самой медицине. 
Нормальная физиология не может избавиться от ассоциации зри-
тельно воспринимаемого проявления жизнедеятельности почки в ви-
де выделения мочи с оценкой физиологической сущности этого орга-
на. Вероятно поэтому большинство учебников по нормальной физио-
логии относят почку к органам выделительной системы (К.В. Суда-
ков "Нормальная физиология", 2006 [260, с. 461]; А.А. Семенович 
"Физиология человека: учебн. пособие", 2009 [276, с. 466]; В.П. Дег-
тярев, С.М. Будылина "Нормальная физиология: учебник", 2006 [188, 
с. 491-516]; Н.А. Агаджанян, В.М. Смирнов "Нормальная физиоло-
гия: учебник", 2009 [4, с. 369-390]; В.В. Зинчук "Нормальная физио-
логия. Краткий курс: учебн. пособие", 2010 [80, с. 287]), описывая её 
в главах, называемых "Выделение", "Физиология выделения", "Выде-
лительная система", классифицируемых по критерию выделения из 
организма чужеродных веществ, продуктов метаболизма и избытка 
веществ, необходимых для нормальной жизнедеятельности и вклю-
чающих, кроме почек, желудочно-кишечный тракт, потовые и саль-
ные жéлезы кожи, молочные жéлезы. Приписки о том, что среди этих 
органов ведущая роль в выделительной функции принадлежит поч-
кам, является дополнительным подтверждением того факта, что зри-
тельно-созерцательно воспринимаемый феномен проявления жизне-
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деятельности трактуется как проявление сущностного, вопреки пред-
ставлениям философии о доступности восприятию сущности аб-
страктному мышлению; о несводимости сущности к фактологии. 
Вторит представлениям нормальной физиологии и патофизиоло-
гия, также описывающая нарушение функционирования почки в гла-
вах либо "Выделительная система" (В.В. Михайлов "Основы патоло-
гической физиологии", 2001 [133, с. 609]; В.А. Фролов и соавт. "Па-
тологическая физиология", 1999 [203, с. 511] либо "Патология экс-
креторной функции почек" (П.Ф. Литвицкий "Патофизиология", 2003 
[125, с. 291]; либо "Патологическая физиология выделительной си-
стемы" (В.А. Черешнев, Б.Г. Юшков "Патофизиология", 2001 [287, с. 
515-540]), трактуя выделительную функцию почки в прямом смысле 
этого слова, по ходу которой почка заодно, как бы мимоходом, вы-
полняет и остальные приписываемые ей функции.  
На архаичность первоначальных представлений об экскреторной 
деятельности почки и необходимость пересмотра их в свете дости-
жений эволюционной физиологии указывал А.Г. Гинецинский ещё в 
1963 в монографии "Физиологические механизмы водно-солевого 
равновесия": "… Почка, как известно, носит название экскреторного 
органа. Если термин "экскреция" понимать в его прямом этимологи-
ческом смысле, то есть как обозначение процесса выделения веществ 
из организма, то приложение его к функции почек вполне законо-
мерно. Под экскрецией обычно понимают удаление отбросов и, как 
ещё нередко говорят, "шлаков" организма. Функция почки, однако, 
отнюдь не ограничивается удалением из организма отработанных 
продуктов обмена. Почка – это орган, стоящий на страже постоянства 
биологически важных физико-химических констант организма. От 
деятельности её зависит постоянство осмотического давления в жид-
костях организма, кислотно-щелочное и ионное равновесие, постоян-
ство общего количества натрия и воды, постоянство объёма крови" 
[49, с. 71].  
Выделение, экскреция в прямом смысле этого слова, которыми в 
нормальной и патологической физиологии удостаивается почка 
наравне с сальными, потовыми и молочными жéлезами, желудочно-
кишечных трактом как наибольшим общим знаменателем, свидетель-
ствуют о том, что наработки эволюционной физиологии почки так и 
не дошли до фундаментальных для медицины наук. В учебниках и 
руководствах по нормальной физиологии и патофизиологии почек 
бесполезно искать представления о транспорте (ТСН2О) или клиренсе 
(СН2О) осмотически свободной воды, и всё освещение вопросов по 
осморегуляции не идёт дальше описания нарушения их концентраци-
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онной способности в клинических понятиях середины минувшего 
столетия. Кроме того, практически все патофизиологические руко-
водства пишут о функционировании почки при ХПН в режиме осмо-
тического диуреза, хотя Ю.В. Наточиным с 1967 неоднократно ука-
зывалось на ошибочность такой оценки работы почки при ХПН [15, 
17, 143, 147, 225]. 
Становится понятным, почему Ю.В. Наточин в 2012 году вынуж-
ден был ещё раз вернуться к вопросу, заданному Л.А. Орбели ещё в 
1939 году: "За чем же "гонится" почка: за тем, чтобы дать мочу опре-
деленного состава или за тем, чтобы сохранить плазму? Колебания 
состава мочи чрезвычайно велики, а плазма крови сохраняет необыч-
ное постоянство" [193] и повторил в принципе уже сказанное А.Г. 
Гинецинским в 1963 году [49, с. 71]: "ушло в прошлое представление 
о почке только как об органе выделения. Глубокий анализ значения 
почек в деятельности организма как целого – в воссоздании самой 
целостности особи. Какова же интегративная роль почек в стабили-
зации внутренней среды организма? На вопрос о том, как шло ста-
новление функций почек, … даёт ответ эволюционная физиология" 
[155, с. 15].  
Сказанное объясняет сетования Ю.В. Наточина по поводу отсут-
ствия физиологического подхода к оценке клинической ситуации. В 
послесловии к научной сессии "Наука – здоровью человека" общего 
собрания РАН и РАМН "Физиология и медицина" (2004), о котором 
уже говорилось, Ю.В. Наточин, рассматривавший ключевые вопросы 
взаимосвязи между медициной и физиологией как теоретической ос-
новы медицины на примере именно осморегуляции, заметил как о 
реальности, что в процессе постановки диагноза и выработке лечения 
нередко забывают о физиологии: "… Недоумение вызывает сложив-
шаяся ситуация, когда большой пласт явлений природы, подвластный 
только физиологическому анализу, уходит из обсуждения, физиоло-
гия оказывается вне круга фундаментальных наук, призванных ре-
шать вопросы здоровья человека, медицины. Эта статья и написана в 
попытке объяснить мою точку зрения, найти союзников в стремлении 
восстановить баланс наук в нашей академии" [166]. 
И он же в продолжение наболевшего: "… невостребованность 
знаний современной фундаментальной науки в клинике резко сокра-
тила участие клиницистов в клинико-физиологических исследовани-
ях" [158].  
Однако "дисбалансировка" между фундаментальными для меди-
цины науками, неизбежно сказывающаяся на медицине, оказывается 
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намного глубже, чем недопонимание между эволюционной и нор-
мальной физиологиями.  
Нет согласия между патоморфологией и патофизиологией – ос-
новными столпами общей патологии – в вопросах соотношения 
структуры и функции, морфологического и функционального. Пред-
ставители морфологических наук – Д.С. Саркисов, В.В. Серов – 
настаивают на ошибочности и анахронизме представлений о "функ-
циональных болезнях", о "функциональной патологии", о "дизрегу-
ляторной патологии", поскольку любое проявление нормального или 
патологического функционирования имеет материальный, структур-
ный субстрат, то есть, озвучивают идею морфологического детерми-
низма, идею примата морфологического над функциональным [237, 
239].  
Представители же функциональных наук – физиологии и патофи-
зиологии, – нисколько не игнорируя и не покушаясь на обязатель-
ность структурных основ нормальных и патологических проявлений 
жизнедеятельности, говорят, тем не менее, о существовании функци-
ональных систем, в которых "… в течение многих тысячелетий эво-
люционного развития нашли отражение лучшие кибернетические 
формы организации процессов жизнедеятельности различных орга-
низмов и популяций", и полагают, что будущее медицины принадле-
жит функциональным системам [106, 107, 261, 262].  
Противостояние столпов общей патологии в борьбе за лидерство 
в трактовке сути той части естествознания, к которой относится ме-
дицина, связано, возможно, с отсутствием общей методологии в 
оценке физиологического или патологического. Д.С. Саркисов с со-
авт. полагают, что "… из всех философско-методологических подхо-
дов, которыми руководствовались исследователи прошлого при ин-
терпретации фактических данных и формулировании общетеорети-
ческих представлений, единственно плодотворным и перспективным 
оказался подход, основанный на принципах диалектического матери-
ализма." [240]. 
Напротив, оценка Г.Н. Крыжановским состояния методологии в 
патологии выглядит крайне пессимистической: "… ни одна из обоб-
щающих медико-биологических концепций и новых научных 
направлений – гуморальная и целлюлярная патология; нервизм; уче-
ние о реактивности, о конституциях, о болезни, о стрессе; современ-
ная общая патология; дизрегуляторная патология как патобиологиче-
ская категория – не могут претендовать на общую, единую теорию 
медицины. В своё время на роль всеобъемлющей теории претендова-
ли диалектика и диалектический материализм, но именно вследствие 
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всеобщности, не говоря уже об истинности их положений, они не 
стали и не могли стать руководством к действию. Диалектический 
материализм не является инструментом для исследований и созида-
ния ни в биологии, ни в социальной сфере" [106]. И во многом с Г.Н. 
Крыжановским нельзя не согласится.  
Неудивительно, что между физиологией и патофизиологией – ка-
залось бы "родными сестрами" функциональных наук – нет единопо-
нимания: если нормальная физиология придерживается представле-
ний П.К. Анохина о функциональных системах как всегда полезных 
для организма и определяющих достижение в целом приспособи-
тельного результата [5, 256], то патофизиология признаёт существо-
вание патологических систем с дезадаптивными или прямо патоген-
ными для организма эффектами, что позволяет наряду с органо- или 
клеточной патологией говорить и о дизрегуляторной патологии [106]. 
Более того, мировоззренческие разногласия между этими науками 
столь глубоки, что физиология при анализе современного состояния 
фундаментальных основ медицины и путей их дальнейшего развития 
позволяет себе вообще не замечать патофизиологии, на что обратил 
внимание Г.Н. Крыжановский [108] в своей реакции на вышеупоми-
навшееся послесловие Ю.В. Наточина [166]. 
Кризисному состоянию современной методологии фундамен-
тальных основ отечественной медицины посвящена публикация Е.Д. 
Свердлова: "… В начале эры молекулярных подходов к исследова-
нию жизнедеятельности многих крупных учёных беспокоило, что 
биологическая наука, фокусируясь на отдельных частях живых си-
стем в надежде на то, что их знание позволит понять организацию и 
принципы существования живых организмов, рано или поздно зайдёт 
в тупик. Развитие фундаментальных молекулярных наук показывает, 
что развивая редукционистские подходы (resp. – понимание живых 
систем на основе анализа их составных частей), сегодня они действи-
тельно находятся в кризисном состоянии". И он же далее: "… завы-
шенные ожидания радикальной революции в области фундаменталь-
ных биологических наук и в прикладных областях, в частности в 
практической медицине, в связи с развитием высокоэффективных 
технологий исследования молекулярной организации клетки, не 
оправдываются. Они приводят к накоплению громадного количества 
данных без их функциональной трактовки; …приходит понимание 
того, что мы также медленно и мучительно движемся по пути про-
гресса в области медицины, особенно когда дело касается распро-
страненных заболеваний; … мы сделали ошибку, уравняв сбор ин-
формации с пониманием; … мы втягиваемся в бесконечный лабиринт 
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молекулярных процессов и, в конечном итоге, не знаем, как из него 
выбраться к той цели, ради которой мы в лабиринт вошли; … объём 
информации достиг того критического уровня, когда необходимо не 
просто осмысление, а необходим пересмотр философских концепций, 
на которые опираются попытки понять принцип организации живых 
систем с молекулярных позиций" [242]. 
Но о мировоззренческих, методологических упрощениях меди-
цины при трактовке ею сущности нормальных и патологических про-
явлений жизнедеятельности более 50 лет назад писал И.В. Давыдов-
ский [63]. Он, как и вся плеяда предшествовавших ему корифеев ме-
дицины, считал медицину наукой, органически связанной с есте-
ственными науками и биологией, но оказавшейся в кризисном состо-
янии по причине "… ставки на здравый смысл, на практическую вы-
годность мысли (рвв – по современному – на монетизацию и коммер-
циализацию); … вращения в кругу чисто медицинских представлений 
о вещах, достаточно глубокое понимание которых возможно лишь в 
плане биологическом и естественно-историческом". По И.В. Давы-
довскому парадигмой отечественной медицины того периода был от-
рыв её от естествознания и биологии, её антиисторизм. 
И.В. Давыдовский остался, к сожалению, неуслышанным. Про-
шедшие с тех пор более 50 лет, в большей части которых господство-
вал и диалектический материализм, и морфологический детерми-
низм, не вывели отечественную медицину из тупика, не способство-
вали возникновению надежных фундаментальных теоретических ос-
нов медицины и приемлемой для неё методологии. Оборотной сторо-
ной философского выгорания медицины на сегодня является "… раз-
витие в медицине техницизма и инструментальщины; инверсия врача 
в оператора и техника диагностических машин, считывающего ре-
зультаты всевозможных аппаратных исследований; фетишизация 
техники и пренебрежение клиническим мышлением" [1].  
Но дело, вероятно, не в диалектическом материализме, а в догма-
тическом отношении к нему, препятствующему проникновению эво-
люционного учения в фундаментальные для медицины науки, точнее, 
поиску эквивалентов принципов эволюционного развития в клиниче-
ской физиологии и патофизиологии. В какой-то мере это связано, 
возможно, с тем, что биологии, занятой трансформацией эволюцион-
ной теории Ч. Дарвина из фактически теории развития вида в дей-
ствительно теорию развития органических форм, то есть созданием 
синтетической теории эволюции (СТЭ), было просто не до медици-
ны, вряд ли способной самостоятельно "угнаться" за развитием эво-
люционной идеи, не прекратившегося и после создания СТЭ.  
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3.2. Принцип 2-этапного образования мочи как частный  
случай антагонистической регуляции функций по  
автоматическому обеспечению гомеостаза 
 
В этой ситуации представляется нелишним обращение к законо-
мерностям эволюционной физиологии как, возможно, к методологи-
ческой платформе при трактовке природы патологического процесса, 
к чему призывал в своё время Л.А. Орбели. Представляется, что дан-
ных этой науки применительно к почке достаточности для понима-
ния закономерностей её функциональной дезинтеграции, имеющих 
немаловажное прикладное значение. Однако, предварительно необ-
ходимо определиться с положениями функциональной эволюции 
почки. 
Ведущим принципом функциональной эволюции, по А.Г. Гине-
цинскому, является "… тот же самый, который Орбели положил в 
основу функциональной эволюции мышечной системы. Мы имеем в 
виду необходимость обслуживать прогрессивную эволюцию мозга" 
[48]. Поэтому А.Г. Гинецинский полагал, что гломерулярная почка, 
так же, как и внутренний скелет, могла быть таксонообразующим 
признаком у животных, названных позвоночными (Vertebrata) [49].  
Функциональная эволюция как более фундаментальное звено 
эволюционного процесса консервативнее эволюции функций, меня-
ющихся в зависимости от экологических условий эпох существова-
ния организмов. Поэтому принципы функционирования органов, раз 
возникнув, в дальнейшем лишь усовершенствуются в своём проявле-
нии, либо, напротив, став ненужными, исчезают, но ни в какой дру-
гой принцип функционирования не трансформируются. 
Кардинальным принципом функциональной эволюции почки как 
органа осморегуляции является принцип двухэтапного (двухмомент-
ного) образования мочи, возникший у животных, достигших филоге-
нетического уровня высших червей. В почке этих животных намети-
лась тенденция к функционированию по этому принципу – продук-
ция первичной мочи из жидкой части крови в гломерулах и последу-
ющей её обработки преимущественно процессом реабсорбции в ка-
нальцах. Этот принцип мочеобразования сменил существовавший до 
того принцип секреторного образования мочи у низших червей.  
В физиологической литературе имеется несколько точек зрения 
на время возникновения у животных принципа двухэтапного образо-
вания мочи и типа животных, у которых он впервые появился. H. 
Smith предполагал появление принципа двухэтапного образования 
мочи у пресноводных организмов как инструмента для борьбы с ги-
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пергидратацией, морфологическим выражением которого явилось 
возникновение специального фильтрующего аппарата – гломерула.  
Ю.В. Наточиным же делается предположение о возникновении 
этого принципа образования биологических жидкостей впервые уже 
у морских организмов и не для целей осморегуляции, а как предпо-
сылки функционирования ионно(зарядо)обменных механизмов сек-
реторных систем, то есть систем, работающих по принципу секреции 
различных веществ в обмен на реабсорбцию ионов натрия, мани-
фестировавшегося (принципа) у пресноводных организмов в силу 
специфики их экологических условий существования развитием эф-
фективно работающего аппарата клубочковой фильтрации и реаб-
сорбции, непрерывно совершенствующихся в ходе их эволюционно-
го развития для обеспечения у них в первую очередь осмотического 
гомеостаза [146, с. 212-218]. 
Мы будем придерживаться наиболее распространенных пока что 
представлений Н. Smith о возникновении гломерулярной почки для 
борьбы с гипергидратаций, вызванной условиями существования ор-
ганизмов в опресненной среде, и работающей по принципу двухэтап-
ного образования мочи.  
Принцип двухэтапного образования мочи (вне зависимости от 
времени его появления и типа животных, впервые им обладавших) 
остался выдержанным в почке на всех последующих этапах развития 
животных, находящихся на генеральной последовательности разви-
тия млекопитающих и человека. Лишь у рептилий, первыми столк-
нувшихся с сухопутным образом жизни, наметилась некоторая тен-
денция к его редукции в виде уменьшения размеров клубочковой 
фильтрации. Тем не менее, у млекопитающих, являющихся потомка-
ми рептилий и находящихся в таких же условиях сухопутного суще-
ствования, принцип двухэтапного образования мочи достиг 
наибольшего усовершенствования, а фильтрующая структура и 
нефридиальный канал стали представлять единое целое.  
Двухэтапный, фильтрационно-реабсорбционный способ образо-
вания мочи на первый взгляд представляется биологически нецеле-
сообразным: чем вначале профильтровать 100 мл первичной мочи в 
клубочках и тут же, в канальце этого же нефрона, реабсорбировать в 
кровь её 99 мл, не проще было секреторным процессом сразу образо-
вать 1 миллилитр мочи?  
Мы полагаем, что двухэтапный способ образования мочи являет-
ся частным случаем широко использующегося в организме животных 
принципа достижения конечного результата двумя одновременно 
действующими, но диаметрально разнонаправленными процессами 
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по отношению к конечному результату, запускающимися одним и 
тем же фактором. Этот принцип двойственной, антагонистической 
регуляции функций, cформулированный М.М. Завадовским как 
принцип "плюс–минус взаимодействие" [70, 71, 72] накануне оформ-
ления кибернетических идей Н. Винера, был позже обобщён в кибер-
нетике под названием отрицательной обратной связи, укрепив за 
М.М. Завадовским приоритет первооткрывателя биокибернетики. 
Обобщение М.М. Завадовского – принцип обратной связи – явилось 
общебиологической теорией, позволившей объяснять и понять слож-
ные взаимоотношения, осуществляющиеся в организме, нашедшей 
себе применение в различных областях биологии и медицины [69, 
128].  
Принцип "±взаимодействие" М.М. Завадовского вышел, по Г.Н. 
Крыжановскому, "… за первоначальные рамки антагонистических 
отношений между железами внутренней секреции, на основе анализа 
которых он был разработан, и является одним из выражений об-
щебиологической закономерности механизмов антагонистической 
регуляции" [107]. Об универсальности этого принципа в физиологии 
и патологии человека, об антагонистической регуляции функций как 
важнейшем механизме поддержания гомеостаза пишут также Д.С 
Саркисов, М.А. Пальцев, Н.К. Хитров, приводя в главе "Регуляция 
жизнедеятельности в норме и при патологии. Принцип антагонисти-
ческой регуляции функций" и вехи истории развития в медицине 
представлений об этом принципе, и многостраничное перечисление 
конкретных примеров этого принципа в физиологии и патологии че-
ловека [238, 239, с. 429-450].  
Этот принцип работы систем регуляции манифестно представлен, 
например, в одномоментной активации свертывающей и противо-
свертывающей систем крови при обнажении внеклеточного матрик-
са, симпатической и парасимпатической нервной систем регуляции 
внутренних органов, хелперов и супрессоров в иммунной системе, 
процессов возбуждения и торможения в нервной системе. Гиперпро-
дукция ангиотензина-II повышает внутриклубочковое давление и че-
рез возросшую величину клубочковой фильтрации способствует по-
вышению экскреции натрия. Но она же через повышенную выработ-
ку альдостерона косвенно противодействует этой экскреции. Эпите-
лий собирательных трубок обладает способностью, с одной стороны, 
секретировать кислые мукополисахариды, создающие водонепрони-
цаемость их стенок [85], а с другой стороны, – выделять под действи-
ем АДГ гиалуронидазу, деполимеризирующей гиалуроновую кислоту 
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межклеточного вещества, что повышает проницаемость этих же сте-
нок [49].  
Примером антагонистической регуляции является обеспечение 
осмотического гомеостаза с участием АДГ и аутакоидов (ПГЕ2). Как 
отметил Ю.В. Наточин, продолжительное время представление об 
осморегуляции только с участием АДГ (аргинин-вазопрессина), ко-
гда полагали, что только соотношение секреции гормона и его инак-
тивации определяет объём экскреции воды из организма, выглядело 
односторонним [141]. С обнаружением простагландинов оказалось, 
что они определяют водонепроницаемость стенок канальцев почек, 
мочевого пузыря (амфибии), определяемую по клиренсу осмотически 
свободной воды. ПГЕ2 способны либо блокировать эффект действия 
АВП, препятствуя индуцируемому им образованию на люминальной 
поверхности эпителия собирательных трубок АQP2, либо повышен-
ной своей секрецией препятствовать реабсорбции натрия из просвета 
канальцев, приводит к избыточному накоплению в нём натрия и ос-
мотически связанной с ним воды, что доказывается корреляцией с 
уровнем ПГЕ2, секретируемой с мочой, показателей клиренса осмо-
тически свободной воды, клиренса натрия и величины диуреза [15, 
143, 147]. Таким образом, аутакоиды оказались физиологическим 
противовесом, противодействующим антидиуретическому действию 
аргинин-вазопрессина. Их действием достигается не только смягче-
ние осморегулирующего эффекта гормонального воздействия, но за 
счёт паракринного действия привлечение к ответной реакции значи-
тельно бóльшего количества клеток, чем непосредственно испыты-
вающих воздействие осмотического градиента, что в цéлом приво-
дит, как полагает Ю.В. Наточин, к более адаптивной реакции орга-
низма. 
В то же время ПГЕ2, действуя со стороны базолатеральной мем-
браны, повышает всасывание воды в собирательных трубках [15, 362, 
401, 413]. Таким образом, существует 2 различных эффекта ПГЕ2 на 
транспорт воды и ионов в одном и том же сегменте нефрона.  
В почках V1а-рецептор аргинин-вазопрессина, активация которо-
го приводит к снижению всасывания воды, может находиться вместе 
с V2-рецептором на одной и той же плазматической мембране, моде-
лируя тем самым выраженность водопроницаемости, вызванной ак-
тивацией этим же гормоном V2-рецептора [141, 143, 317]. Ю.В. Нато-
чин полагает, что такая многокомпонентная молекулярная организа-
ция системы регуляции обеспечивает более совершенную, более точ-
ную регуляцию [147]. 
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И таких примеров одновременно протекающих, но диаметрально 
разнонаправленных процессов от воздействия одного и того же фак-
тора на проявление жизнедеятельности на любых уровнях организа-
ции можно привести бесчисленное множество [107, 239, с. 429-450]. 
Существует мнение, что если контур регуляции физиологического 
(функционального) феномена представлен только одним плечом и 
неизвестно второе, ему противодействующее, запускающееся этим 
же фактором, то имеется неполнота знаний или представлений о ме-
ханизмах регуляции этого феномена.  
Принцип двойственной регуляции двумя противоположно 
направленными процессами можно рассматривать как частное про-
явление одного из основных законов диалектики, её ядра – закона 
единства и борьбы противоположностей, выражающего источник са-
модвижения и развития природы. 
Преимущества принципа двухэтапного образования биологиче-
ских жидкостей перед одноактным процессом секреторного процесса 
проанализированы Ю.В. Наточиным [146]. Они сводятся к большей у 
первого гомеостатичности, достигаемой единым в организме прин-
ципом регуляции всех структур, обеспечивающих образование жид-
костей и секретов организма; подавлением автономности в деятель-
ности клеток секреторной трубки, не сообразующейся с деятельно-
стью предшествующих её сегментов, а потому находящейся в некой 
оторванности от гомеостатических запросов организма; энергетиче-
ской экономности ионнообменного процесса, пришедшего на смену 
переноса ионов против электрохимического при секреторном про-
цессе [146, с. 217; 329]. 
Принципу 2-этапного образования мочи свойственна высокая го-
меостатичность, в основном как результат стихийно действующих 
физико-химических законов по перемещению жидкостей у клубочке 
и канальце, лишь искусно подправляемых целенаправленно функци-
онирующими системами регуляции, но пожинающими все лавры 
процесса гомеостазирования. 
Количество и природа фильтрующихся ингредиентов совершенно 
не носят гомеостатического характера. Быть или не быть ингредиен-
ту плазмы крови в ультрафильтрате определяется не его необходимо-
стью или ненужностью для организма, а размерами его молекул (при 
прочих равных условиях). Так, необходимая для организма глюкоза 
фильтруется, к примеру, как осмотическое вещество, увлекая за со-
бой часть плазмы крови с содержащимися в ней ингредиентам, уве-
личивая тем самым фильтрационную загрузку нефрона. Эти же по-
следствия возникают в результате фильтрации мочевины, наполови-
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ну реабсорбируемой в канальцах, чего нельзя сказать о судьбе по-
павших с её помощью в клубочковый ультрафильтрат других ингре-
диентов плазмы крови. Фильтрационный заряд определяется не толь-
ко количеством фильтрующихся осмотических веществ и величиной 
внутриклубочкового давления, увеличивающих фильтрационную 
фракцию, но и плазменной концентрацией самих ингредиентов, по-
вышение которых автоматически нивелируется увеличивающимся 
поступлением их в клубочек. Помимо гидростатического, осмотиче-
ского и онкотического давления, на состав ультрафильтрата влияют 
законы сохранения электронейтральности (мембранное равновесие 
Гиббса-Доннана). 
Немалую роль играют физико-химические законы и в процессе 
реабсорбции. Изменения гидродинамических, осмотических и онко-
тических давлений в оттекающей от клубочка крови, вызванных уль-
трафильтрацией, являются одной из причин реабсорбции в прокси-
мальных канальцах, омывающихся этой кровью. Поэтому натрий-
транспортирующим системам эпителия этого сегмента нефрона для 
развития облигатной реабсорбции, составляющей 85% от профиль-
тровавшегося количества, достаточно обладать способностью пре-
одолевать небольшой электрохимический градиент.  
Хорошей иллюстрацией значимости элементарной физико-
химической регуляции почечных процессов является осмотический 
диурез. При нём объём клубочковой фильтрации увеличивается в не-
сколько десятков раз, порой – в 100 раз [15, 156]. Тем не менее, про-
цесс реабсорбции в проксимальном канальце справляется с таким 
объёмом мочи, кроме лишь с реабсорбцией натрия, снижающейся, 
однако, не по причине снижения мощности натрийтранспортирую-
щих систем канальцевого эпителия, а возникающей из-за гипонатри-
емии, создающейся избытком воды, удерживаемой в просвете ка-
нальца нереабсорбировавшимися осмотическими веществами.  
Повышение плазматической концентрации ингредиента в плазме 
крови приводит не только к автоматическому повышению его филь-
трационного заряда, но к автоматическому повышению его концен-
трации в крови, омывающей проксимальной каналец, а тем самым – и 
к автоматическому снижению его реабсорбции в нём, обладающему 
слабой способностью противостоять повышенному электрохимиче-
скому градиенту. Если же увеличение фильтрационного заряда вы-
звано только возрастанием фильтрационной фракции (гиперфильтра-
цией), то автоматическое снижение реабсорбции происходит в ре-
зультате ускоренного тока мочи. Реабсорбция также подчиняется за-
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кону соблюдения электронейтральности, и повышение реабсорбции 
одного аниона, например Cl–, снижает реабсорбцию другого – HCO3
–.  
Таким образом, принципом двухэтапного образования мочи ав-
томатически, без участия регуляторных систем организма, достигает-
ся самоподдержание плазменной концентрации ингредиента на опре-
деленном уровне. И хотя эти реакции имеют в немалой степени адап-
тивные последствия, назвать их приспособительными реакциями са-
мого организма нельзя, поскольку они подчиняются простым физи-
ко-химическим законам. Только наслаивающиеся на эти автоматиче-
ские процессы физиологические внутрипочечные и системные меха-
низмы регуляции клубочковой фильтрации, канальцевой реабсорб-
ции и клубочково-канальцевого баланса, обусловленные нервными и 
гормональными воздействиями, придают самоподдержанию требуе-
мую ситуацией адекватность и статус гомеостатической реакции. 
Ю.В. Наточин полагает, что развитие в почке принципа двух-
этапного образования мочи явилось специфическим для пресновод-
ного обитания преобразованием молекулярных механизмов транс-
порта и воды, при котором большùе в связи с клубочковой фильтра-
цией количества натрия поступают в нефридиальный канал, в клет-
ках которого путём трансмембранного переноса натрия создаются 
большие возможности по обеспечению обмена различных ионов и 
неэлектролитов.  
Но какими бы ни были истинные причины развития принципа 
двухэтапного образования мочи, эволюционное развитие гломеру-
лярной почки, покоящееся на этом принципе функционирования, 
указывает на его высокую адаптивность, способствовавшую прогрес-
сивной эволюции в ряду пресноводных позвоночных, приведших к 
развитию человека. А.Г. Гинецинский заметил, что "… принцип 
двухэтапного образования мочи гломерулярной почкой … можно 
считать столь же основным признаком позвоночных, как и внутрен-
ний скелет" [49, с. 49]. 
Клиническая патология предъявляет примеры гомеостатичности 
и адаптивности этого принципа, не менее демонстративные, чем в 
естественных условиях существования (рис. 3.1).  
При хронических диффузных нефропатиях вектор эффективно-
сти работы почечных процессов в клубочках и канальцах направлен в 
сторону снижения. О степени паритетности в этой содружественно-
сти нарушений будет сказано ниже. А пока что принципиально важ-
но, что уменьшение размеров клубочковой фильтрации нивелируется 
уменьшением размеров канальцевой реабсорбции, в связи чем изме-
нения каждого из процессов не скажутся или почти не скажутся на 
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величине конечного результата. Причём баланс между двумя процес-
сами достигается автоматически.  
  
Рисунок 3.1. Величина диуреза относительно размеров клубочковой фильтрации и 
канальцевой реабсорбции в норме и при ХПН в случае паритетного нарушения каж-
дого из почечных процессов. 
 
Если, к примеру, в норме объём клубочковой фильтрации состав-
ляет 100 мл/мин, а величина канальцевой реабсорбции (R) – 99 
мл/мин (99%), то объём минутного диуреза (V) будет 1 мл/мин., со-
ставляя относительно GFR (экскретируемая фракция воды, EF) 1%. 
При снижении клубочковой фильтрация до 50% от исходного значе-
ния (50 мл/мин), а реабсорбции – до 98% (49 мл/мин.), величина ми-
нутного диуреза останется без изменения – 1 мл/мин., хотя в едини-
цах ЕF он составляет уже 2%. При снижении клубочковой фильтра-
ции до 25% от исходной (25 мл/мин.) и канальцевой реабсорбции – 
до 96% (24 мл/мин) минутный диурез в абсолютном значении остает-
ся равным исходному, "нормальному" – 1 мл/мин., хотя относительно 
величины клубочковой фильтрации он достигает уже 4%. 
В связи с гомеостатичностью, заложенной в самом принципе 2-
этапного образования мочи, ориентироваться на величину диуреза 
как на показатель функциональной способности почки нельзя. Про-
должительная сохранность автоматического гомеостазирования 
принципа 2-этапного образования мочи приводит к тому, что объёма 
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суточного диуреза, на который можно было положиться как на без-
условно нормальный, вообще не существует. 
Из всех показателей функционирования почки величина диуреза, 
как наиболее доступная для определения, является и самой малоин-
формативной. Поэтому повествования физиологических и патофи-
зиологических руководств об 1-2 литрах суточной мочи у здорового 
человека могут ввести врача без достаточного опыта в заблуждение, 
если будут восприняты как непосредственное руководство к дей-
ствию. Суточный диурез в 1000-2000 мл может быть действительно 
нормальной величиной и наблюдаться при далекозашедшей почеч-
ной недостаточности. Не так уже редки случаи неолигурической 
острой почечной недостаточности (ОПН), опасной запоздалой её ди-
агностикой или остающейся нераспознанной из-за неправильной ин-
терпретации "нормальных" величин диуреза. "Размочить" пациента с 
острой почечной недостаточность, то есть добиться форсированного 
диуреза, можно назначением больших доз мочегонных даже при 
очень низких цифрах величины клубочковой фильтрации. Только 
знание как абсолютных, так и относительных (к величине клубочко-
вой фильтрации) величин экскреции и реабсорбции воды позволит 
правильно трактовать величину диуреза.  
Сказанное в равной степени относится и к другим, кроме воды, 
компонентам мочи, экскреция которых обеспечивается тоже принци-
пом двухэтапного образования мочи. Хорошо известна сохранность 
биохимических параметров внутренней среды организма, обеспечи-
вающаяся почкой, несмотря на потерю даже более, чем ⅔ её количе-
ства, давших повод к представлениям о колоссальных резервных 
возможностях почки и послуживших основой некогда нашумевшей 
гипотезы Р. Платта и Н. Брикера о компенсаторном характере работы 
почки при ХПН, осуществляющейся якобы интактными нефронами, 
функционирующими в режиме осмотического диуреза. Проведенные 
Ю.В. Наточиным и соавт. исследования (1967) у больных ХПН с азо-
темией показали, что при почти одинаковых с контрольной группой 
характеристиках состава мочи у больных имелось значительное воз-
растание экскретируемых фракций воды, натрия и осмотических ве-
ществ: 15,2 против 0,44 мл/мин; 12020 против 29,5 мэкв/мин и 4049 
против 325 мосм/мин соответственно [225]. 
Вывод, напрашивающийся сам собой, заключается в том, что 
ранние признаки функциональной недостаточности почки по ингре-
диентам мочи, в выделении которых принимают участие диамет-
рально противоположные по направленности процессы фильтрации и 
реабсорбции, могут быть обнаружены не по абсолютным количе-
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ствам их в моче, которые продолжительное время остаются практи-
чески нормальными, а по значениям их экскретируемых фракций. В 
первую очередь это относится к воде, определяющей размер диуреза, 
натрию и осмотическим веществ.  
Здесь к месту сказать, что сейчас и далее речь будет идти о функ-
циональных показателях, полученных при ремиссии хронического 
прогрессирующего патологического процесса, характеризующей (ре-
миссии) базовое функциональное состояние почки. Информация о 
нём важна для оценки и глубины поражения почки; и продолжитель-
ности патологического процесса; и адекватной дифференцировки по-
чечного нарушения от функциональных изменений, вызванных от-
клонениями в состоянии остальных многочисленных звеньев систе-
мы осморегуляции; и адекватной оценки степени активности процес-
са на случай его обострения, кардинально меняющего все функцио-
нальные показатели. 
Оценка с позиций принципа двухэтапного образования мочи ко-
личеств ингредиентов, выделяющихся с мочой, не оставляет места 
мифически-эйфорическому представлению о колоссальных, 10-15-
кратных функциональных резервах почки [34, 41], покоящемуся на 
возможности продукции ею суточного диуреза до 15-18 литров, 
например при несахарном диабете, но больше – на постулатах опро-
вергнутой теории интактных нефронов R. Platt и N.S. Bricker о ком-
пенсаторном, адаптивном режиме работы почки при развитии ХПН, 
способной 15-20% сохранившихся интактных нефронов обеспечивать 
вверенный ей фрагмент гомеостаза. Представления о большúх ре-
зервных возможностях почки наиболее часто встречаются в клиниче-
ской литературе. Для пущей важности иногда ссылаются на И.П. 
Павлова, который также придерживался этих представлений, правда 
в начале ХХ века: " … работу почки в отношении выделения веществ 
обмена можно увеличить раз в десять без того, чтобы развились ка-
кие-нибудь изменения в них" [264, с. 83]. 
Е.М. Тареев ещё в 1958 году, то есть во времена расцвета теории 
интактных нефронов R. Platt и N.S.Bricker, с сомнением относился к 
наличию в почке запасных сил на том хотя бы основании, что на сле-
дующие сутки после односторонней нефрэктомии клиренсовые пока-
затели оказываются уменьшенными в 2 раза [264, с. 84]. 
Если почка и располагает сиюминутными резервными возможно-
стями, так это в части ситуационного увеличения фильтрационной 
фракции, то есть в развития гиперфильтрации. Однако чаще всего, 
когда говорится о гиперфильтрации, имеется в виду не увеличение её 
абсолютного объёма, а величина клубочковой фильтрации даже 
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меньше нормальной, но неадекватно увеличенной относительно мас-
сы функционирующей почечной ткани.  
Паритетное, пока можно сказать так, нарушение процессов клу-
бочковой фильтрации и канальцевой реабсорбции, автоматически со-
храняющее продолжительное время примерно на нормальном уровне 
количество основных экскретируемых компонентов мочи, создаёт 
иллюзию достижения этой "нормальности" якобы включением в ра-
боту всё новых и новых резервных возможностей почки, пока, нако-
нец, они не будет исчерпаны и не разовьётся декомпенсация. Факти-
чески при хронических нефропатиях масса почечной ткани уменьша-
ется день ото дня и никакими морфологическими или функциональ-
ными резервами для компенсации этой утраты почка не располагает.  
Фильтрационно-реабсорбционный механизм создаёт такие усло-
вия, при которых почечные канальцы сохраняют в сутки для орга-
низма огромные количества биологически важных субстанций: около 
180 литров воды, свыше 1 кг хлористого натрия, 200 грамм глюкозы. 
Способность продуцировать при патологии нормальный объём мочи 
и выделять нормальное количество основных электролитов достига-
ется не включением в работу каких-то резервов почки, а снижением 
реабсорбции, расточающей эти запасы, то есть нарушением клубоч-
ково-канальцевого баланса в пользу клубочковой фильтрации. Де-
компенсация наступает тогда, когда оставшейся массы почечной тка-
ни становится физически недостаточно для проявления заложенной в 
принципе двухэтапного образования мочи способности автоматиче-
ского гомеостатирования.  
Гомеостатическая направленность так называемых "компенса-
торных" полиурий и никтурий может быть иллюстрацией широты 
диапазона условий, в которых принцип достижения конечного ре-
зультата двумя одновременно действующими разнонаправленными 
процессами сохраняет свою гомеостатичность в сравнении со спосо-
бом достижения конечного результата только одним из этих процес-
сов. Быть может, в этой широте диапазона как нормальных, так и 
экстремальных условий, в которых автоматически сохраняется го-
меостатичность принципа двухэтапного образования мочи, и кроется 
причина универсальной его распространенности. Но она (гомеоста-
тичность) создаёт, как показано выше и как будет показано далее, 
трудности для правильной интерпретации сущности функционирова-
ния органа или функциональной системы в условиях патологии, по-
скольку конечный результат их деятельности малоинформативен в 
отношении той цены, которым он был достигнут. Информативно 
лишь состояние "противоборствующих" механизмов.  
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Рекомендации же, что К/DOQI-2002, что Национальные по ХБП 
от 2011 года по оценке функциональной способности почки, трактуя 
её как сугубо выделительный орган, довольствуются лишь уровнем 
плазменного креатинина, тем самым игнорируют принцип двухэтап-
ного образования мочи, который соблюдается в пробе Реберга-
Тареева. Что же может быть лучшей иллюстрацией того противоре-
чия в физиологических представлениях, которое существует между 
эволюционной физиологией почки и клинической физиологией?  
Понятие "двухэтапности", "двухмоментности" образования мочи 
не следует понимать с позиции количества процессов, участвующих 
в мочеобразовании, поскольку в образовании мочи принимает обяза-
тельное участие и 3-й процесс – канальцевая секреция. Принцип 
"двухэтапности" указывает на количество процессов, составляющих 
кардинальную основу мочеобразования.  
 
 
3.3. Значение функциональных, морфологических  
и клинических проявлений рекапитуляции для физиологии  
 
Секреторный процесс был первоначальным и единственным в 
функционировании почки при её зарождении у низших червей, поко-
ящимся на свойственной каждой клетке секреторной способности. 
Фильтрационно-реабсорбционный процесс, ставший основой мочео-
бразования в почках животных последующих уровней организации, 
лишили секреторный процесс свойства кардинальности для образо-
вания мочи, но оставили его, тем не менее, обязательным для мочео-
бразования. Клиренсовые методы исследования показали достаточно 
высокую долю вклада секреторного процесса в процессы гомеоста-
тирования, реальная ощутимость которого служила основанием для 
трактовки почки как секреторно-желéзистого образования вплоть до 
первых десятилетий ХХ века. У человека секреторным процессом 
удаляются чужеродные вещества, в том числе многие медикаменты и 
диагностические препараты, ионы водорода, калия, аммиак, мочеви-
на, мочевая кислота. Но эволюционная физиология почки относилась 
и продолжает относится к секреторному процессу как к остатку фи-
логенетического древнего способа образования мочи, самостоятельно 
не в состоянии обеспечить гомеостатирование внутренней среды ор-
ганизма. 
Принцип 2-этапного образования мочи с его сохранностью секре-
торного процесса примечателен почечной иллюстрацией свойствен-
ного живому свойства не отрицания морфологических и функцио-
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нальных стадий предшествующего развития, а наслоения новых на 
сохраняющиеся филогенетически более старые, то есть иллюстраци-
ей преемственности развития. В биологии уже давно установлено, 
что эволюционное развитие сопровождается возникновением новых 
морфологических структур и новых функциональных отношений, ко-
торые не уничтожают прежние, а наслаиваются на них и подчиняют 
их своей деятельности. Причем, чем к более высокой таксонометри-
ческой характеристике принадлежит организм, то есть чем он более 
эволюционно совершенен, тем больше в нём сохранившихся этапов 
предшествующего, исторического, эволюционного развития его 
предков. 
Б.М. Пэттен – фигура, довольно известная в эмбриологии – на 
основании данных эмбриологических исследований полагал, что 
природа наделяет морфологические образования, даже потерявшие в 
ходе эволюционного развития своё первоначальное функциональное 
предназначение, новым функциональным содержанием [215]. 
В биологии сохранение в индивидуальном развитии признаков 
далёких предков определяется понятием "рекапитуляция", частым 
случаем которого является биогенетический закон Э. Геккеля – "… 
онтогенез является кратким повторением филогенеза; онтогения яв-
ляется кратким повторением (рекапитуляцией) филогении" [131, 
132]. Из-за образности и афористичности формулировки биогенети-
ческого закона он продолжительное время употреблялся как синоним 
теории рекапитуляции. 
Что даёт физиологии как науке знание о формировании в эволю-
ции новых функциональных систем на принципе рекапитуляции по-
мимо объяснения прогрессирующей адаптивности таких систем? Это 
знание имеет теоретическое и прикладное последствия.  
Теоретический аспект этого познания заключается в формирова-
нии эволюционной физиологией ряда функциональных доказательств 
теории эволюционного развития, которая пока хоть в форме дарви-
новской, хоть в форме синтетической теории эволюции, обходилась и 
обходится без физиологических аргументаций. Эволюционная фи-
зиология лишена такого мощного исторического подспорья в сравни-
тельной и эволюционной морфологии – краеугольных камнях дарви-
новской теории эволюции, – какими являются данные палеонтоло-
гии. Поэтому дополнение к данным сравнительной физиологии и 
эволюции почечных функций доказательств существование у инди-
видуума признаков функциональных отношений ушедших времён 
может быть весомым подкреплением физиологических аргументаций 
теории развития. Сохранившие в индивидууме, но приглушенные, 
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следы прежних функциональных отправлений и отношений – это 
своего рода функциональные реликты, "палеонтологические" дан-
ные, спрятанные в его организме.  
Однако в нормальных, естественных условиях пребывания со-
хранность функциональных взаимоотношений минувших этапов раз-
вития замаскирована и проявляется в основном в период эмбрио-
нального развития и в начальном постнатальном периоде. Вскрыть 
замаскированные во взрослом организме функциональные следы 
прошлого, сделать их явными могут только патологические условия, 
возникающие при заболевании или создающиеся экспериментально. 
Именно это и имел в виду Л.А. Орбели, причислявший клинические 
наблюдения к одному из методов эволюционной физиологии.  
Л.А. Орбели фиксировал внимание физиологов на том факте, что 
"… вопросы эволюционной физиологии подняты не биологами, а 
врачами; что клиника натолкнулась на мысль, что в известных случа-
ях некоторые симптомы болезни представляют собой отголосок того, 
что имело место на более ранних этапах развития; что в некоторых 
случаях мы имеем дело с отголоском эволюционного процесса, с воз-
вращением к тем функциональным отношениям, которые характерны 
для более ранних периодов развития" [194].  
Л.А. Орбели апеллировал к представлениям английского невро-
лога конца XIX века Д.Х. Джексона (J.H. Jackson), который подошёл 
к оценке патологических проявлений в неврологии с точки зрения 
эволюционного возраста поражённых нервных структур. Д.Х. Джек-
сон делил нервную систему по критерию её эволюционной организа-
ции на три уровня, ответственные за психические функции: низший, 
представленный спинным мозгом и варилиевым мостом; средний – 
моторную область коры головного мозга, и высший – префронталь-
ную область. Им была сформулирована закономерность "сопротив-
ления" психической функции её нарушению при болезни в зависимо-
сти от эволюционного возраста пораженной структуры, получившая 
название "закон (принцип) Джексона": … недавно возникшие в эво-
люции познавательные (когнетивные) функции нарушаются и исче-
зают первыми; и чем эволюционно древнéе функция, тем она позже 
утрачивается. Эта же закономерность устойчивости проявляется и 
для приобретенных функций: чем раньше в индивидуальной жизни 
нéчто было выучено, тем оно более устойчиво перед лицом разру-
шающего фактора".  
К этому же времени относится высказывание И.И. Мечникова о 
назревшей необходимости создания сравнительной патологии: " … в 
медицине до сих пор ещё упорно игнорируется все патологические 
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явления низших животных. А между тем эти последние, представляя 
условия, наиболее простые и первобытные, дают, так сказать, ключ к 
пониманию  сложных патологических явлений, входящих в область 
медицины" [130]. А физиологическое (функциональное), о котором 
идёт речь, является одной из граней общепатологического.  
Возврат к древним формам нервной деятельности Д.Х. Джексон 
называл "диссолюцией". В 1884 году он писал "… Я давно полагал, 
что рассмотрение болезней нервной системы с точки зрения возврата 
к предшествующим ступеням эволюции, то есть с точки зрения дис-
солюции, могло бы нам оказать большую помощь при исследовании 
нервных болезней" [95, с. 216].  
О высвобождении функций древних уровней приспособлений по-
сле выключения высших уровней приспособительных механизмов 
писал в это же время и немецкий невролог и анатом, основоположник 
сравнительной анатомии нервной системы Л. Эдингер (L. Edinger).  
Эволюционный подход был также использован в конце XIX века 
французским психологом Т. Рибо (Т. Ribot) в объяснении закономер-
ности процесса разрушения памяти, наблюдаемой при старении или 
при прогрессирующей амнезии в случаях заболевания. По закону ре-
грессии, или обратного "развития памяти", разрушение её всегда про-
текает в одной и той же последовательности: вначале нарушаются 
недавние воспоминания, а потом оно распространяется на всё, что 
связано с умственной деятельностью; ещё позже нарушаются чув-
ствования и привычки. Инстинктивная память, характеризующаяся 
самой стойкой организацией, нарушается в последнюю очередь. Вос-
становление памяти, если оно происходит, совершается в последова-
тельности, обратной разрушению. 
Современники увидели в Д.Х. Джексоне лишь открывателя одной 
из форм эпилепсии, не обратив внимания на его эволюционные идеи, 
пока в 20-х годах ХХ века они не были изданы под редакцией Г. Геда 
[8]. Эти идеи получили развитие в работах М.И. Аствацатурова, ко-
торый проходил стажировку во время заграничной командировки у 
Л. Эдингера, а с 1917 по 1936 год был начальником кафедры невро-
логии Военно-медицинской академии в Петрограде. По признанию 
Л.А. Орбели, М.И. Аствацатуров "… в течение многих лет проводил 
эволюционный принцип в неврологии" [192].  
Б.С. Дойников, сменивший М.И. Аствацатурова после его смерти 
на посту начальника кафедры неврологии (и под руководством кото-
рого был обобщён опыт неврологической помощи в Великой Отече-
ственной войне 1941-1945 гг.) писал о нём следующее: " 
…Безусловно самым выдающимся в научном творчестве Михаила 
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Ивановича, принесшим ему славу далеко за пределами СССР, выдви-
нувшим русскую невропатологию после В.М. Бехтерева на еще более 
высокую ступень, было последовательное и систематическое внедре-
ние метода биогенетического анализа в изучение симптоматологии 
нервных заболеваний. В приложении к невропатологии этот метод 
основывается на данных эволюции нервной системы и её функций. 
Этот метод явился ключом к пониманию ряда явлений в патологии 
нервной системы, до того объяснений не имевших. Он позволил свя-
зать воедино целый ряд отдельных, разрозненных клинических фак-
тов. Весьма многое было сделано Михаилом Ивановичем в этом 
направлении по отношению к двигательным расстройствам. Однако, 
не менее успешным оказалось применение метода биогенетического 
анализа в освещении проблемы расстройств чувствительности и пси-
хосоматических взаимоотношений. И здесь многим фактам даётся 
объяснение, как и симптомам поражения пирамидного пучка с точки 
зрения эволюционного учения" [66]. 
По А.И. Карамяну, М.И. Аствацатуров показал, что "…при по-
вреждении коры головного мозга или пирамидной системы, возник-
ших на самых поздних стадиях фило- и онтогенетического развития, 
происходит реставрация тех форм рефлексов (Бабинского, Бехтерева, 
сосательного, хватательного – "симптомы орального автоматизма" – 
и другие), которые на ранних стадиях развития у детей и у высокоор-
ганизованных животных обнаружились при раздражении соответ-
ствующих рефлексогенных зон. М.И. Аствацатуров, рассматривая 
эти формы нервной деятельности с точки зрения эволюционного 
учения, подчеркивал, что эти симптомы "должны быть рассматрива-
емы как "рудиментарные функции", т. е. как остатки таких функций, 
которые существовали в филогенетическом прошлом, но потом были 
подавлены высшими отделами центральной нервной системы, а при 
поражении пирамидных путей восстанавливаются вновь благодаря 
возникшему разобщению между неоэнцефалическими и палеоэнце-
фалическими отделами. М.И. Аствацатуров полагал, что "… одни 
анатомические или патологические данные не всегда являются доста-
точным для освещения клинических явлений. Их истолкованию мо-
жет способствовать использование данных эволюционного учения" 
[95, с. 216].  
На эволюционных позициях при трактовке патологии стоял и 
невролог М.Б. Кроль (привлекавшийся к лечению В.И. Ленина, а в 
1934-1938 гг. занимавший должность главного врача Кремлёвской 
больницы). "…При патологически измененных условиях мы и тут 
имеем дело с появлением других реакций, других видов функциони-
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рования, отличающихся от нормальных реакций и функций своей не-
адекватностью данной ситуации, условиям окружающей среды", – 
писал он. И далее: "…Нередко мы эти реакции можем осмыслить с 
точки зрения онто- и филогенеза, так как они как бы соответствуют 
иной окружающей среде, по отношению к которой, … в филогенезе 
когда-то были адекватны." [95, с. 217]. 
Обобщая идеи вышеперечисленных исследователей, Л.А. Орбели 
писал о том, что либо эксперимент с механическим удалением части 
морфологической структуры, либо утрата части органа в клиниче-
ских условиях вызывают, оказывается, не механическое выключение 
тех или иных функциональных взаимоотношений и взаимодействий, 
вызывают не просто картину выпадения какой-то функции, а регрес-
сивную перестройку органа, которая приводит его к возврату на ка-
кой-то значительно более ранний этап развития с видоизменением 
характера его деятельности. Патология, клиническая и эксперимен-
тальная, предоставляет возможность, таким образом, проследить ис-
торию развития функции, только в обратной её последовательности. 
А из этого следует, что многие из филогенетически и онтогенетиче-
ски ранних механизмов функционирования у взрослого организма 
сохранены, но находятся в супрессированном до поры до времени со-
стоянии.  
Таким образом, клиника представляла физиологу доказательства 
угнетения, маскировки деятельности, ранее присущей органу, и под-
чинение его функционирования иерархически более высшему уров-
ню регуляции, связанной в ходе эволюционного развития с усовер-
шенствованием морфологической организации органа или системной 
регуляции его деятельности.  
Наиболее полно закономерности эволюционного развития с при-
влечением всех приёмов исследования, о которых говорил Л.А. Ор-
бели, – сравнительно-эволюционного (то есть филогенетического), 
онтогенетического и клинического с примыкающим к ним экспери-
ментального (или наоборот – экспериментального с примыкающим к 
нему клинического) – были изучены на примерах патологии цен-
тральной нервной системы и нервно-мышечном приборе благодаря 
идее нервизма, зародившейся и взращённой в отечественной физио-
логии и медицине С.П. Боткиным, И.М. Сеченовым, Н.Е. Введен-
ским, А.А. Ухтомским, И.П. Павловым.  
Л.А. Орбели и его учениками было показано, что денервация 
мышцы взрослого животного приводит к "расползанию" холиноре-
цептивных структур по мембране мышечного волокна, в результате 
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чего холинорецептивное поле по своему строению становилось по-
добным таковому у эмбриональной мышцы [196]. 
Но эволюционная физиология, располагая доказательствами в 
пользу трактовки ряда клинических неврологических проявлений как 
клинического эквивалента более ранних стадий эволюционного раз-
вития нервной системы, не нашла для них должного термина, как 
например это было сделано Д.Х Джексоном в форме понятия "диссо-
люция", означающего возвращение на более низкую ступень разви-
тия. У предшественников Л.А. Орбели и у него самого можно встре-
тить описательные формулировки, как например, "высвобождение 
функций древних уровней" (Л. Эдингер), "рудиментарные функции", 
"остатки ранних функций" (М.И. Аствацатуров), "возвращение к бо-
лее раннему этапу развития", "отголосок того, что имело место на 
более ранних этапах развития", "отголосок эволюционного процес-
са", "отражение пути, который прошел организм в процессе разви-
тия", "отражение эволюционного процесса", "возврат функциональ-
ных свойств", "старые функциональные отношения выплывают на 
сцену" (Л.А. Орбели).  
При всей очевидности при заболеваниях феномена повторения 
функциональными отношениями таковых на более ранних этапах ис-
торического развития Л.А. Орбели не воспользовался понятием "ре-
капитуляция" – термином, широко использующимся в то время в 
биологии как синонимом биогенетического закона. В то же время он 
писал (1941), что "… мы считаем возможным подходить к вопросу с 
точки зрения биогенетического закона, как он впервые был сформу-
лирован, считая, что всё, что имело место в филогенезе, должно 
иметь место и в онтогенезе, и что эмбриональное развитие обяза-
тельно должно во всех деталях повторять то, что имело место в исто-
рии развития вида. Конечно, в этом отношении мы должны считаться 
с достижениями эволюционной морфологии, учесть те поправки, ко-
торые был сделаны рядом морфологов-дарвинистов" [191].  
Не вдаваясь в анализ общебиологической проблемы теории река-
питуляции и биогенетического закона, следует всё же отметить, что 
хотя бурная полемика вокруг них развернулась уже в конце XIX века, 
проблема рекапитуляции не решена и к настоящему времени, как это 
можно судить по отечественны публикациям Э.Н. Мирзояна и А.Г. 
Кнорре [99, 131, 132]. Биогенетический закон как частный феномен 
повторяемости истории развития поколений в истории развития ин-
дивидуума постепенно потерял первоначальное содержание, вложен-
ное в него Э. Геккелем, и всё более сливается с теорией рекапитуля-
ции, находящейся и по сей день на стадии формирования. Разделы 
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биологии – а она как теория должна охватывать все общебиологиче-
ские аспекты – представлены в ней явно диспропорционально с прак-
тическим отсутствием в ней, к примеру, раздела физиологии. В моно-
графии Э.Н. Мирзояна "Развитие учения о рекапитуляции" (1974) по-
нятие "эволюционная физиология" встретилось один раз. 
Правильнее будет всё же сказать, что эволюционная физиология 
просто не успела терминологически определиться с феноменом, по 
сути тождественным рекапитуляции в биологии развития. Скоропо-
стижно-загадочные смерти и В.М. Бехтерева, и М.И. Аствацатурова, 
и М.Б. Кроля, гонения на Л.А. Орбели приостановили развитие эво-
люционного подхода к оценке функциональных проявлений как в 
самой физиологии, так и в медицине.  
Возрождение эволюционной физиологии и её развитие с середи-
ны 50-х годов минувшего века происходило практически только 
структурами физиологической науки в университетах и институтах 
физиологии, но уже без широкого привлечения к нему (возрожде-
нию) клинической патологии, хотя Л.А. Орбели незадолго до своей 
кончины в 1956 г. речь на торжественном акте в связи с 158-летием 
Военно-медицинской академии обозначил как "О взаимоотношениях 
эволюционной физиологии и медицины" [192].  
Эволюционная идея в медицине сохранилась, тем не менее, в 
дисциплинах, соприкасающихся с эволюционной морфологией и 
эволюционной гистологией. Так, можно сослаться на статью М.И. 
Молдавского "Возможность и способы проявления рекапитуляции 
при патологии человека" (1976), в которой и по названию, и по со-
держанию понятие "рекапитуляция" использовалось автором статьи 
для оценки с позиций эволюционного учения ряда патологических 
явлений морфологического порядка: некоторые формы уродств, ано-
малий и пороков развития; ряд болезней накопления; неопластиче-
ские состояния с выработкой эмбриоспецифических белков; появле-
ние фетального гемоглобина при гемоглобинопатиях [134]. 
С.И. Щелкунову развитие общей патологии в направлении, ука-
занном И.И. Мечниковым, – к эволюционной патологии – видилось в 
слиянии её (общей патологии) с эволюционной гистологией [298].  
Представления Л.А. Орбели о "возврате функциональных 
свойств" при клинической патологии были возрождены и патофизио-
логами. Г.Н. Крыжановский ("Растормаживание и дезинтеграция си-
стем в патологии", 1978) видел в дезинтеграции функциональных си-
стем с высвобождением из-под контроля и растормаживании частей 
системы, появления у них репрессированных ранее степеней свободы 
и известной автономизации феномены физиологических рекапитуля-
180 
 
ций. Обнаруженное Л.А. Орбели "расползание", "растекание" по 
мембране мышечного волокна взрослого животного холинорецеп-
тивных структур после его денервации Г.Н. Крыжановский без вся-
ких оговорок называл рекапитуляцией холинорецепторной зоны по 
эмбриональному типу и указывал на участие в этом феномене гене-
тического аппарата, дерепрессии части структурных генов в резуль-
тате биологического растормаживания в норме репрессированных 
процессов.  
По Г.Н. Крыжановскому, "… любая физиологическая система ха-
рактеризуется тем, что все её части функционально и структурно 
комплементарны друг другу и их деятельность направлена на дости-
жение единого биологически полезного результата. Это означает со-
подчинение общей программе каждой части системы и поэтому 
ограничение собственной деятельности частей системы как самосто-
ятельных образований. Объединение частей системы в виде создания 
морфофункциональных связей с определенной степенью жесткости, 
либо в виде временнóй комбинации функциональных отношений 
означает одновременное отсечение у интегрируемых частей всех 
других степеней свободы, ненужных для выполнения данной функ-
ции.  
Такое отсечение необходимо: оно обеспечивает уменьшение био-
логических помех, так называемых физиологических шумов, и эко-
номное, и адекватное выполнение функции. Данная закономерность 
отчетливо проявляется при становлении любой функции в фило- и 
онтогенезе, при выработке условных и безусловных рефлексов, при 
обучении, воспитании навыков и т. д. Эта "потеря" степеней свободы, 
однако, представляет собой не морфологический дефект и не пассив-
ную утрату функциональных возможностей структуры, а их активное 
торможение. Функционирование такого тормозного контроля являет-
ся важнейшей частью системы" [107]. 
Г.Н. Крыжановский поднял морфологическую проблему "дедиф-
ференцировки" тканей как растормаживание тканевых структур. Он 
полагал, что биологическая дерепрессия имеет огромный диапазон 
проявлений, что физиологические дерепрессии относятся к одному из 
важнейших механизмов осуществления функций, и что в организме 
происходят постоянные и сопряженные процессы генетической дере-
прессии. По его убеждению, в условиях патологии происходит пато-
логическая дерепрессия, которая имеет место во всех биологических 
системах с образованием патологических функциональных систем, 
формирующих дисрегуляторную патологию с соответствующими 
синдромами [106].  
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В унисон представлениям Л.А. Орбели и Г.Н. Крыжановского о 
функциональных рекапитуляциях как сущности ряда патологических 
процессов, придающих этой рекапитуляции статус типовой общепа-
тологической реакции, звучали идеи В.А. Неговского по патофизио-
логическим закономерностям угасания и восстановления жизненных 
функций организма, установленных реаниматологией при изучении 
проблемы умирания и оживления организма в эволюционном аспекте 
[183, 200]. По В.А. Неговскому, "… общей закономерностью при уга-
сании функций ЦНС является последовательность выключения раз-
личных ее отделов, начиная с более молодых и сложных к более про-
стым и древним. Здесь наиболее отчетливо выступает филогенетиче-
ски обусловленная большая ранимость молодых образований; … в 
процессе умирания угасание функций отдельных органов и систем 
происходит в строго определенной последовательности: раньше пре-
кращается деятельность филогенетически более молодых образова-
ний и позже – более древних". В.А. Неговский полагал, что изучение 
распада функций в процессе умирания может помочь в понимании 
сущности жизни.  
Рассмотрение причинности бóльшей устойчивости филогенети-
чески более древних структур не входит в задачу изложения, хотя, 
конечно, эта проблема не могла не обсуждаться в литературе, напри-
мер, по синергетике, коль скоро речь идёт о биологических системах. 
Можно, к примеру, сослаться на объяснение этой закономерности с 
позиций второго закона (начала) термодинамики: более организован-
ные системы являются с термодинамической точки зрения менее 
устойчивыми, поскольку бóльше подвержены энтропии, то есть об-
ладают высокой мерой необратимого рассеивания энергии (Качесов 
В.А.) [96].  
Идея рекапитуляции в патологии встретила возражение со сторо-
ны, как это ни странно, морфологических наук, первыми приобщив-
шихся и к историческому методу в биологии, и к эволюционной идее. 
" … Под дедифференциацией можно понимать лишь некоторое сни-
жение уровня дифференцированности, но не потерю тканевой спе-
цифичности (детерминации), но не потерю тканевой специфичности 
и не "возврат" к первоначальному раннеэмбриональному "индиффе-
рентному состоянию"; … развитие не может идти вспять и вернуться 
к уже пройденному этапу, и в этом смысле в характеристику диффе-
ренциации входит элемент необратимости; … даже в пределах об-
ширной, сборной группы эпителиальных тканей у позвоночных не 
бывает взаимопревращений кожного и кишечного эпителиев или ки-
шечного и целомического эпителиев, то есть взаимопревращений 
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тканей. Тем более следует считать окончательно ушедшими в об-
ласть прошлого представления о превращениях эпителиев в соедини-
тельную ткань и обратно, ведущее начало ещё от Вирхова" [100, с. 
70].  
Идея Г.Н. Крыжановского о дизрегуляторной патологии не 
встретила понимания и со стороны клинических морфологов, не уви-
девших в ней ничего, кроме покушения на принцип морфологическо-
го детерминизма [239, с. 68-81], на который эта концепция и не дума-
ла замахиваться. 
Но к настоящему времени выяснились биохимические и молеку-
лярные пути, посредством которых лежащие на поверхности "причи-
ны" – нозологии и различные состояния (воспаление, гипоксия, окси-
дативные напряжение и стресс, травмы, излучения, медиаторы меж-
клеточных взаимодействий и проч.) – получают доступ к геному, ре-
прессируя одни и экспрессируя другие его участки, тем самым при-
водя к изменению гистогенетических фенотипов клеток, путей их 
дифференцировки и степени специализации. Новые факты привели к 
кардинальному пересмотру представлений о транс- и дедифференци-
ровке тканей и метаплазии. В настоящее время доказано, что диффе-
ренцировка является обратимым процессом, генетическая программа 
любой клетки любого уровня дифференцировки и специализации до-
ступна перепрограммированию. Нобелевская премия 2012 года по 
физиологии или медицине была вручена Д. Гёрдону и С. Яманаке за 
"открытие возможности перепрограммирования дифференцирован-
ных клеток в плюрипотентные". 
Таким образом, морфологическая и функциональная сложность 
любой функциональной системы предполагает разный эволюцион-
ный возраст её составных частей, обязательную функциональную ре-
прессированость их, степень которой определяет иерархическое ме-
сто звена в функциональной системе, а также степень устойчивости 
этого звена в системе при патологической декомпозиции. Явление 
рекапитуляции в патологии даёт эволюционной физиологии допол-
нительное весомое доказательство преемственности развития живот-
ных, к коим с биологической точки зрения относится и человек. 
Эволюционная идея начинает всё же проникать в клиническое 
мышление – А.Г. Бабаева, Н.М. Геворкян ("О рекапитуляции при ре-
генерации и заболеваниях", 2013 г.) [10], В.А Качесов ("Основы ин-
тенсивной реабилитации. Травма позвоночника и спинного мозга", 
2001 г.) [96], Я.Ф. Зверев, В.М Брюханов ("Эволюционные и патофи-
зиологические аспекты гиперурикемии, 2015 г.) [77], Я.Ю. Багров., 
Н.Б. Манусова ("Эволюция и болезнь", 2010 г.) [11]. 
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3.4. Функциональные нарушения в нефрологии как  
функциональные рекапитуляции  
 
Прикладное значение феномена рекапитуляции для клинической 
патологии заключается в освобождении нефрологии от антропоцен-
трических, умозрительных, спекулятивных, телеологических и про-
чих установок при трактовке природы патологических явлений, про-
исхождение которых может объясняться различиями в эволюцион-
ном возрасте составляющих их морфологических и/или функцио-
нальных элементов.  
В эволюционной физиологии почки можно выделить 4 функцио-
нальных события по критерию существенного асинхронизма в воз-
никновении начального и конечного звеньев их непрерывного разви-
тия, то есть по критерию значимого различия в их эволюционном 
возрасте.  
Одно из них – осморегулирующая деятельность гломерулярной 
почки, начавшаяся с филогенетически древней  функции выделения 
осмотически свободной воды – СН2О и закончившаяся у млекопита-
ющих эволюционно молодой функцией её транспорта – ТСН2О. 
Второй феномен – сопряженность выделения воды и натрия, 
начавшаяся с филогенетически древней несостоятельности почки к 
их раздельной экскреции с натрийуретическим эффектом водного 
диуреза и закончившаяся у млекопитающих способностью почки к 
раздельной экскреции натрия и воды. 
Третье событие – внутрипочечная регуляция типа мочеобразова-
ния, начавшаяся с филогенетически древнего клубочкового типа ре-
гуляции диуреза и закончившаяся у млекопитающих канальцевым 
типом регуляции мочеобразования.  
Четвертое явление – принцип мочеобразования, начавшийся с 
филогенетически древнего секреторно процесса и закончившийся 
принципом двухэтапного образования мочи, доведенным у млекопи-
тающих до совершенства. 
 
 
3.4.1. Нарушения функций ТСН2О и СН2О как клинические 
эквиваленты этапов филогенетического развития  
осморегулирующей функции почки 
 
Филогенетический подход к трактовке сути хронического нару-
шения функционирования почки объясняет, почему при хронических 
диффузных приобретенных нефропатиях оно должно начинаться с 
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нарушения функции ТСН2О, составляющей суть концентрационной 
способности почки, – филогенетически наиболее молодой и среди 
функций, обеспечивающих осморегуляцию, и вообще среди всех 
функций почки.  
Эта стереотипность начала функциональной дезорганизации поч-
ки, известная с первых десятилетий ХIХ cтолетия по косвенному, как 
теперь понятно, определению ТСН2О через определение плотности 
мочи, но без понимания стоящих за её образованием процессов, ста-
вила (стереотипность) исследователей в тупик при попытке её объяс-
нения, поскольку не была связана с нозологической принадлежно-
стью патологии и подталкивала к исследованиям. Е.М. Тареев ссы-
лался на наблюдения врачей ещё середины XIX века, например Т. 
Frerichs (1851) – немецкого клинициста, ученика И. Шёнлейна – о 
сравнительно раннем нарушении концентрационной способности 
почки [264, с. 64]. Ю.В. Наточин цитирует высказывания С. Бар-
тельса из монографии 1880 г. о существовании болезненных измене-
ний почки как не допускающих образования очень плотной мочи, так 
и препятствующих отделению очень жидкой мочи даже при очень 
сильной гидремии [147].  
Исследования J. Albarran (1903) – французского уролога и хирур-
га, первым предложившего в клинике пробу с водой, последующие 
работы в этом направлении F. Volhard (1910) и отечественных авто-
ров – Ф. Яновского, С. Зимницкого, С. Рейзельмана – свидетельство-
вали об интересе врачей к удельному весу мочи как к сфинксу, за 
цифрами которого ими угадывалась некая функциональная предна-
значенность почки для нечто бóльшего, чем доступное элементарно-
му созерцанию механическое удаление чужеродных субстанций и 
отработанных продуктов обмена. Стимулированные этой интригой 
появления функциональных нагрузочных проб пришлись на период 
отсутствия ещё канонизированной фильтрационно-реабсорбционной 
теории образования мочи, отсутствия понятий о гомеостазе и осморе-
гуляции при наличии лишь урометра и мерной посуды. Однако и при 
таких, с позволения сказать, возможностях опыт клиницистов и 
мышление естествоиспытателей, трансформировавшиеся в интуи-
цию, позволило этим исследователям с самого начала научного изу-
чения клинической физиологии почки определиться с истинным его 
направлением. По С.С. Зимницкому, " … только концентрирование 
есть собственно чисто ренальная работа, это и есть в полном смысле 
почечная функция; … концентрация определяет нам способ и метод 
почечной работы". 
Констатация Е.М. Тареевым того факта, что из предложенной Ф. 
Фольгардом водяной пробы " … в практике стойко удержалась лишь 
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более рациональная часть этой пробы – пробы на концентрацию, на 
возможность выделения почками мочи достаточно высокого удель-
ного веса при сухоядении" [264, с. 64], свидетельствует о том, что к 
первой половине ХХ века представление о неспособности почки эф-
фективно концентрировать мочу как о начальном проявлении её 
функциональной дезорганизации при хронических прогрессирующих 
заболеваниях уже было трюизмом.  
Казалось, клиническая медицина того времени уже была подго-
товлена к восприятию и данных клиренсовых методов исследования, 
и новых представлений о функциональных предназначениях почки с 
кардинальной для неё функцией по обеспечению осмотического го-
меостаза и облигатно связанных с ним электролитного, водного и 
объёмного равновесий. Среди понятий о клиренсах инулина, эндо-
генного креатинина, воды, натрия, осмотических веществ, их экскре-
тируемых фракций представления об осмотически свободной воде, 
ТСН2О и СН2О были, конечно, основополагающими в оценке функцио-
нального состояния почки, как маяки этапов эволюционного разви-
тия функции осморегуляции.  
Первые клинические определения функции ТСН2О были выполне-
ны, как говорилось выше, в работах зарубежных исследователей в 
самом конце 40-х – начале 50-х гг. минувшего века [334, 408, 504, 
535], обозначив её максимальное значение у человека, достигаемое 
при осмотическом диурезе, в 4,5-5,5 мл/100 мл СКФ. 
Эти и ряд других работ по определению ТСН2О в условиях раз-
личных функциональных нагрузок показали его вариабильность, за-
висящую, как выяснилось, не только от уровня активности АДГ, но и 
от объёма осмотической работы, выполняемой дистальными отдела-
ми нефрона. Так, в исследовании J. Orloff et al. [441] у гипофизэкто-
мированных животных с полиурией и водным диурезом назначение 
заместительных доз АДГ приводило к нормализации диуреза и воз-
обновлению выделения концентрированной мочи: Сosm в этом случае 
составлял 1,1-2,2 ТСН2О, а "-0,2"-"-0,9" мл/мин. При развитии осмоти-
ческого диуреза, сопровождавшегося повышением Cosm до 6,7-11,5 
мл/мин, прежней заместительной дозы АДГ было уже недостаточно и 
вновь развивался водный диурез с СН2О от 0,7 до 4,1 мл/мин. Введе-
ние максимальных доз АДГ, превышающих дозы заместительной те-
рапии в несколько раз, опять переводило работу почки в режим ос-
мотического концентрирования мочи: СН2О сменялся ТСН2О в разме-
рах от -0,9 до -3,0 мл/мин на фоне Сosm в 8,3-12 мл/мин. Переход с 
одного режима работы почки на другой при инфузионном введении 
АДГ занимал 5-10 мин.  
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Принципиально нового, касающегося режима работы почек с че-
редующейся сменой СН2О на ТСН2О и обратно, в вышеизложенной ин-
формации не было: суточные колебания плотности мочи, регистри-
руемые, например, пробой Зимницкого, указывают также на посто-
янно сменяющие друг друга режимы работы почки по образованию 
то гипотонической, то концентрированной мочи. Однако определе-
ние величин СН2О и ТСН2О предоставляло количественные значения 
мощностей каждой из этих функций, намного информативнее, чем 
показатели плотности мочи, несущие лишь качественную характери-
стику процесса. 
Зависимость ТСН2О от функционального состояния канальцевого 
эпителия демонстрировало влияние гипокалиемии на его количе-
ственные показатели. Из клинических наблюдений давно известно о 
снижении концентрационной способности почки при гипокалиемии. 
G. Giebisch и R. Lozano (1959) изучали на собаках ТСН2О при осмоти-
ческом диурезе и водной депривации у здоровых животных и при 
развитии у них гипокалиемии, вызванной 6–24-суточным введением 
дезоксикортикостеронацетата (ДОКСА) (табл. 3.1) [375]. 
В исходном состоянии у здоровых животных водная депривация 
приводила к повышению показателей ТСН2О. В начале нарастание ос-
мотического диуреза сопровождалось увеличением ТСН2О, прекра-
тившемся после достижения им максимальных значений. После этого 
ни дальнейшее увеличение размеров осмотического диуреза, ни вве-
дение любых доз АДГ уже не повышало величины ТСН2О , подтвер-
ждая данные G. Zak, C. Brun и H. Smith [535] о том, что осмотический 
диурез на фоне водной депривации полностью раскрывает возможно-
сти механизма по ТСН2О без дополнительного введения АДГ.  
Назначение ДОКСА приводило к снижению показателей ТСН2О, а 
также других характеристик концентрационного процесса – Uosm, 
Сosm, отношения Uosm/Posm. Развитие у этих животных осмотического 
диуреза первоначально увеличило, как и здоровых животных, вели-
чину ТСН2О, хотя её значения были меньше, чем в группе здоровых 
животных и развитие его произошло при относительно небольшом 
размере диуреза. 
Однако нарастание ТСН2О оказалось кратковременным. При даль-
нейшем увеличении размеров осмотического диуреза способность 
почки транспортировать осмотически свободную воду была полно-
стью исчерпана: ТСН2О не только прекратился, но был заменён на 
СН2О, моча стала гипотоничнее плазмы крови, концентрационный 
индекс осмотических веществ опустился ниже 1,0. Причём величина 
СН2О нарастала вместе с увеличением размеров осмотического диуре-
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за и осмотического клиренса. Введение АДГ в этом состоянии не ска-
зывалось на показателях осморегулирующей функции почки.  
 
Таблица 3.1. Динамика показателей ТСН2О и СН2О при осмотическом диурезе на фоне 
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Животные после 6–24-суточных введений ДОКСА 











































Примечание: N/N – порядковый номер исследования: 1 – в течение часа перед раз-
витием осмотического диуреза; 2 – первый час осмотического диуреза; 3 – второй 
час осмотического диуреза; 4 – в течение часа перед развитием осмотического ди-
уреза; 5 – первые 40 минут осмотического диуреза; 6 – последующие 20 минут ос-
мотического диуреза; 7 – второй час осмотического диуреза. V, CCr, ТСН2О, СН2О – 
представлены абсолютными значениями в мл/мин; Cosm, Uosm – в мосм/кг Н2О. 
 
Таким образом, у животных с пониженной функциональной ак-
тивностью канальцевого эпителия, вызванной гипокалиемией, состо-
яние осморегулирующей функции почки оказалось аналогичным та-
ковому почек амфибий и рептилий. При большúх размерах диуреза в 
почке функционировал единственный механизм гипотонической 
осморегуляции, выводящий даже при дегидратации осмотически 
свободную воду, дегидратируя и без того обезвоженный организм. 
ТСН2О был возможен лишь при небольших объёмах диуреза. Гипока-
лиемическое снижение мощности механизма ТСН2О было преходя-
щим, "функциональным" и купировалось К+-содержащей диетой.  
Таким образом, к концу 50-х – началу 60-х годов данными срав-
нительной и эволюционной физиологии почки и первыми клиниче-
скими исследованиями непосредственно почечные физиологические 
механизмы, лежащие в основе концентрационного процесса и его 
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нарушения, были установлены. Была выявлена вариабильность 
функции ТСН2О вплоть до её прекращения и зависимость от функцио-
нального состояния канальцевого эпителия. 
Почечная физиология с появлением возможности количественно-
го выражения мощности функции осмотического концентрирования 
мочи (resp – гипертонической осморегуляции) сразу отказалась от 
окольных методов её определения по показателям плотности (удель-
ного веса) мочи и стала пользоваться величинами ТСН2О и связанного 
с ним другими характеристиками функции осморегуляции – Uosm, 
Posm, Uosm/Posm, Сosm и другими клиренсовыми характеристиками, о 
чем уже говорилось ранее [30, 31, 32, 33, 43, 49, 65, 93, 94, 112, 120, 
146].  
Клиника же, напротив, теперь сдержанно отнеслась к новому для 
неё функциональному почечному показателю. В монографии Ж. Ам-
бурже и соавт. "Почечная недостаточность" (1965) авторы скептиче-
ски отнеслись к информативности ТСН2О, ссылаясь на публикацию G. 
Zak et al. и D. Baldwin et al. (1955) [504], в которых сами исследовате-
ли отмечали вариабельность этого показатели и отсутствие надёжных 
его корреляций как с величинами СКФ, так и с показателями плотно-
сти мочи [535]. В публикации D. Baldwin et al. из 10 больных хрони-
ческим гломерулонефритом только у 5, имевших размеры СКФ менее 
60 мл/мин, значения ТСН2О были ниже 5,0 мл/мин, тогда как у осталь-
ных 5 больных с размерами СКФ более 60 мл/мин и у больных ост-
рым гломерулонефритом эти значения оказались более 5,0 мл/мин. 
Однако эти исследования были проведены без исследования кон-
трольной группы. 
По О. Шюк ("Функциональное исследование почек", 1975), "… 
величина ТСН2О в условиях проведения так называемой пробы на 
концентрацию с точки зрения функциональной диагностики не явля-
ется удобным параметром" [297, с. 282]. Поэтому описание клирен-
совых методов изучения концентрационной способности почки в 
этой монографии очень быстро переходило к определению плотности 
мочи в условиях 12–36-часовой водной депривации со ссылкой на 
прямую пропорциональную зависимость между плотностью мочи и 
содержанием в ней осмотических веществ (рис. 3.2), как будто мощ-
ность концентрационного механизма зависела от того, что в моче 
вместо определения количества извлеченной из неё осмотически сво-
бодной воды будет определяться её плотность!  
В отличие от физиологии клиника тяготела к математической эк-
вилибристике косвенного определения осмоляльности мочи по дан-
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ным её плотности, как например: Posm = 33,3×d, где d – две последние 
цифры удельного веса мочи [76].  
 
Рис 3.2. Зависимость между 
удельным весом мочи (ось 
абсцисс) и её осмотической 
концентрацией (ось ординат, 










лым числом, чем наро-
дившегося нового показателя – ТСН2О, выражающегося однозначным 
числом с одним или двумя десятичными знаками. Изменения удель-
ного веса мочи с 1026 до 1020 выглядели многозначительнее, чем 
снижение ТСН2О с 5,0 до 4,0 мл/мин.  
Но уменьшение ТСН2О на 1,0 мл/мин равнозначно увеличению су-
точного диуреза на 1440 мл, что не менее демонстративно для вос-
приятия, ощутимо клинически и приведёт к существенному умень-
шению плотности мочи. Имеются публикации, в которых величины 
транспорта и клиренса осмотически свободной воды стандартизиро-
ваны к 24 часам исследования, представляя собой ту фракцию диуре-
за, которая обусловлена ТСН2О [451, 460].  
Кроме того, математическая трансформация величины удельного 
весам мочи в лишь приблизительное значение её осмоляльности 
практически ничего не даёт, поскольку оно всё равно останется каче-
ственным, а не количественным показателем, так как не позволит 
провести определение каких либо производных без данных об осмо-
ляльности плазмы крови. При наличии же в моче патологического 
осадка, белка, глюкозы или других примесей достоверность расчёт-
ных показателей осмоляльности мочи окажется весьма низкой. А ес-
ли возможно определение Posm, тогда незачем заниматься математи-
ческими перерасчётами значений осмоляльности мочи, которые 
можно определить непосредственно. 
Недостаточно аргументированный скепсис медицины к показате-
лю ТСН2О объясняет практическое отсутствие его определения в кли-
нических работах и застревание клиники на изучении концентраци-
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онной и водовыделительной способности почки. В руководстве по 
нефрологии Г. Маждракова и Н. Попова "Болезни почек" (1980) о 
ТСН2О и СН2О не сказано ни слова [21].  
Какими бы ни были причины сдержанного отношения клиники к 
основному показателю осморегулирующей функции почки, из реко-
мендаций К/DOQI-2002, построенных на анализе большого количе-
ства клинических работ, следует, что этот показатель в практической 
медицине за рубежом не прижился. Эту ситуацию можно рассматри-
вать общим знаменателем "интереса" нефрологии к физиологическим 
исследованиям. 
Последние же, естественно, продолжались хотя бы в связи со 
свойственным любой науке принципом саморазвития. 
Во многих экспериментальных исследованиях было показано, что 
азотемия, вызванная 5/6-нефрэктомией, сопровождается снижениями 
реабсорбции осмотически свободной воды и натрия в дистальном 
сегменте нефрона [371, 462, 531], вызванными потерей чувствитель-
ности почки к вазопрессину [371], уменьшением снижения во внут-
реннем мозговом слое почки экспрессии рецепторов V2 [498]. При 
этом уровни вазопрессина у таких животных были повышены [355]. 
Авторы связывали вазопрессинустойчивую изогипостенурию с изме-
нениями в клеточных механизмах обеспечения вазопрессинрегулиру-
емой водопроницаемости собирательных трубок. 
В работе N. Bouby et al. (1990) на 5/6-нефрэктомированных кры-
сах было показано, что у животных, имевших свободный доступ к 
приёму воды, но получавших пищу с различным её содержанием, 
обезвоженная диета приводила к двукратному увеличением самопро-
извольного приёма воды. У животных обеих групп наблюдался толь-
ко клиренс осмотически свободной воды (СН2О), достигавший у жи-
вотных со значительным потреблением воды величины в 12,0±1,0 
мл/день, сопровождаясь меньшими значениями протеинурии, выра-
женности нефросклероза и веса оставшейся почки относительно веса 
тела [355].  
Экспериментальная работа N.S. Bricker et al. (1959) была прове-
дена для проверки гипотезы интактных нефронов, полагающей от-
сутствие при ХПН функциональных изменений в сохранившихся не-
фронах, работающих лишь в условиях повышенной осмотической за-
грузки [435]. Это исследование нельзя полностью считать объясня-
ющим работу почки при ХПН, поскольку в работе отсутствовала азо-
темия, считающаяся по канонам нефрологии облигатным признаком 
ХПН. Следовательно, исходно осмотическая загрузка нефронов каж-
дой почки была нормальной. Нефропатии (пиелонефрит и аминонук-
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леозидный гломерулонефрит) вызывались экспериментально в одной 
почке и по окончании исследования были подтверждены развитием 
выраженных гистологических изменений. Контрлатеральная почка, 
остававшаяся здоровой и служившая контролем, предохраняла, есте-
ственно, от развития азотемии. Условия эксперимента позволяли раз-
дельно получать мочу из каждой почки.  
Способность к ТСН2О изучалась у 3 животных (15 исследований) в 
условиях осмотического диуреза, вызванного вливанием маннитола в 
сочетании с введением вазопрессина. В последующем повышение 
осмоляльности внутренней среды организма, а потому и осмотиче-
ской загрузки нефрона, вызывалось вливанием 5% раствора хлори-
стого натрия. Показатели функционирования здоровой и больной по-
чек по материалам статьи представлены в таблице 3.2. 
 
Таблица 3.2. Показатели функционирования здоровой и больной почек при осмоти-
ческом диурезе. (По Bricker N.S.et al., 1959 с дополнением; [435]). 
 
Показатели Здоровая почка Больная почка 
СКФ (мл/мин) 37,0±10,2 14,3±2,3 
V (мл/мин) 4,8±1,5 2,7±1,3 
Сosm (мл/мин) 7,0±1,7 3,4±1,1 
Uosm/Posm 1,5±0,3 1,3±0,2 
ТСН2О (мл/мин) 2,2±0,9 0,7±0,2 
ЕF ТСН2О % 5,7±1,5 4,9±1,7 
ЕFН2О (СКФ) % 14,9±7,5 19,6±7,0 
ЕF Cosm % 24,5±8,8 20,4±8,8 
Коэфф. корреляции V с Cosm 0,84 0,99 
V / ТСН2О 1 / 0,45 1 / 0,25 
Сosm / ТСН2О 1 / 0,31 1 / 0,20 
V / Cosm 1 / 1,44 1 / 1,25 
 
Авторы статьи констатировали, что значения ТСН2О как абсолют-
ные, так и в виде экскретируемой фракции, в моче эксперименталь-
ных почек были ниже, чем у здоровых. Снижение ТСН2О в экспери-
ментальных почках проявлялось также и в меньшей осмоляльности 
мочи; и в меньшем ТСН2О, приходящемся на единицу диуреза и осмо-
тического клиренса. Тем не менее, авторы статьи полагали значения 
ТСН2О для экспериментальных почек ещё нормальными и подтвер-
ждающими клинические данные D.S. Baldwin et al. [504] о нормаль-
ных показателях ТСН2О у нефрологических больных. Причиной сни-
жения ТСН2О больными почками, ассоциирующиеся у авторов статьи 
со снижением концентрационной способности, являлось, по их мне-
нию, функционированием почек в режиме осмотического диуреза, а 
не развития в них органических изменений. Однако, как известно, 
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осмотический диурез приводит к повышению ТСН2О, почему макси-
мальная способность к ТСН2О определяется физиологами в условиях 
осмотического диуреза. По условиям эксперимента и больные, и здо-
ровые почки функционировали в условиях осмотического диуреза, о 
чем свидетельствуя довольно выраженные коэффициенты корреля-
ции их диурезов с осмотическими клиренсами. Но эта зависимость 
была больше выражена при мочеобразовании больными почками, 
чем здоровыми (0,99 против 0,84 соответственно), свидетельствуя о 
большей подчиненности мочеобразования в больных почках законо-
мерностям как будто осмотического диуреза. Но в то же время пока-
затели ТСН2О больными почками были меньше, свидетельствуя о раз-
витии в почках функциональных изменений органической природы. 
Кроме того, в работе не представлено клиренсовых показателей по 
натрию и доли натрия в осмоляльности мочи, что не позволяет ис-
ключить возможность развития не осмотического, а солевого диуре-
за.  
Авторы статьи исследовали у животных способность почки к 
разведению в условиях водного диуреза, вызванного интрагастраль-
ным введением воды из расчёта 40-70 мл/кг веса тела, содержащей 
алкоголь (для подавления синтеза АДГ) [435]. У части животных ве-
личина водной нагрузки была меньшей с целью изучения промежу-
точных диапазонов водного диуреза. Характеристики мочеобразова-
ния при экспериментальных нефропатиях и в здоровых почках пред-
ставлены в таблице 3.3. 
 
Таблица 3.3. Показатели функционирования здоровой и больной почек при водном 
диурезе. (Bricker N.S.et al., 1959; [435] c дополнением). 
 
Показатели Здоровая почка Больная почка 
СКФ (мл/мин) 37,3±7,8 14,1±10,5 
V (мл/мин) 2,94±1,3 1,36±0,9 
Сosm (мл/мин) 0,99±0,3 0,47±0,27 
UOSM/POSM 0,39±0,2 0,45±0,3 
СН2О (мл/мин) 1,97±0,98 0,9±0,7 
ЕF СН2О% 5,3±2,3 6,7±3,5 
ЕF Н2О (диуреза)% 8,0±2,9 10,5±5,0 
ЕF Cosm% 2,7±0,7 3,9±1,8 
Коэфф. коррел. V и СН2О  0,98 0,99 
V: СН2О 1 : 0,67 1 : 0,66 
Сosm: СН2О 1 : 1,98 1 : 1,92 
V : Cosm 1 : 0,33 1 : 0,34 
 
Экспериментальные почки обладали более высокими показате-
лями экскретируемой фракции СН2О, свидетельствуя отнюдь не об 
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ухудшении их водовыделительной (гидрурической) способности. В 
то же время количество СН2О, приходящееся на единицу диуреза и 
осмотического клиренса, в здоровых и больных почках было практи-
чески идентичным, и 1 мл мочи что здоровых, что больных почек со-
держал одинаковое количество осмотических веществ. На этом фоне 
тенденцию мочеобразования в больных почках к более высоким зна-
чениям экскретируемых осмотических веществ, воды и концентраци-
онного индекса в сторону приближения к 1,0 можно трактовать как 
бóльшее влияние на мочеобразование закономерностей водного ди-
уреза, чем регулируемых организмом процессов транспорта осмоти-
чески свободной воды и раздельной экскреции воды и осмотических 
веществ.  
Cодержание работы N.S. Bricker et al. иллюстрирует рис. 3.3, за-
имствованный из статьи А. Моррисона, и показывающий снижение 
экскретируемой фракции ТСН2О у одной из собак с хроническим од-
носторонним поражением почки [136].  
 
Рис. 3.3. Транспорт осмотически 
свободной воды (ось ординат) в 
нормальной (белые кружки) и по-
раженной (черные кружки) почке. 
Ось абсцисс – периоды исследова-




емого вопроса упроченности 
процессов транспорта и экс-
креции осмотически свобод-
ной воды работа N.S. Bricker 
et al. явно демонстрирует ус-
тойчивость процесса клирен-
са осмотически свободной воды и даже тенденцию к его увеличению 
при патологии почки.  
В клинической работе M. Fukuda et al. (2006), обследовавших 27 
пациентов с различными нефропатиями, находившихся на свободном 
пищевом и водном режиме и разделенных на 3 группы со средним 
значением клиренса креатинина (±SEM) в 124±6, 65±6 и 12±2 
мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела, величина транспорта осмотически сво-
бодной воды составила в 1-й группе "-459±246" мл/день. Во 2-й и 3-й 
группах наблюдался уже только клиренс осмотически свободной во-
ды в 281±156 и 330±211 мл/день соответственно [451]. Примечатель-
но, что в этой работе показатели транспорта и клиренса осмотически 
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свободной воды стандартизировались не к размерам клубочковой 
фильтрации, а к 24-м часам, что давало наглядное представление о 
состоянии осморегулирующей функции почки без обращения к оцен-
ке её функционирования в понятиях концентрации или разведения. 
B. Cianciaruso et al. у лиц контрольной группы (n = 7) и больных 
гломерулонефритом без (n = 7) и с почечной недостаточноcтью (n = 
7), имевших размеры клубочковой фильтрации по инулину в 
108,3±5,9, 121,7±4,7 и 40,9±3,9 мл/мин соответственно, проводили 
водную нагрузку [459]. При этом величины диуреза составляли 
13,6±0,7, 11,3±1,4 и 8,0± 0,8 мл/мин, а экскретируемая фракция СН2О 
– 7,05±0,69, 8,21±1,02 и 16,2±1,03% соответственно. Вполне очевидна 
сохранность гидрурической функции нефронов, на фоне которой 
снижение размеров диуреза обусловлено уменьшающимся их коли-
чеством. 
В другом исследовании B. Cianciaruso et al. у 6 пациентов кон-
трольной группы (значение клиренсa инулина (Сin) = 124±8 мл/мин) и 
у 14 больных гломерулонефритом с ХПН (Сin = 41±5 мл/мин) изучали 
в условиях достаточного водного диуреза изменение функциональ-
ных показателей почки на низкобелковую диету [476]. Одним из по-
казателей исследования была экскретируемая фракция осмотически 
свободной воды – отношение СН2О к Сin. Этот показатель в зависимо-
сти от характера белковых диет находился в диапазоне у лиц кон-
трольной группы между 4,1±0,1-9,2±0,9%, тогда как у больных с 
ХПН – между 8,6±1,8-9,5±0,9%. Следовательно, при ХПН никакого 
нарушения водовыделительной (гидрурической) функции почки не 
наблюдалось. При ХПН она, помимо монотонности, обнаруживала 
ещё тенденцию к некоторому увеличению своих показателей по 
сравнению с контрольной группой. 
У больных с ХПН дефект осмотического концентрирования мочи 
также сочетается с гиперАДГнемией [456], связанной, как предпола-
галось, с нарушением почечного клиренса гормона. Назначение при 
ХПН с лечебной целью сверхвысоких доз АДГ не приводило к ис-
чезновению изогипостенурии [448, 522].  
Появившаяся с конца 90-х г. методика иммуногистохимического 
определения AQPs выявила снижение их экспрессии на люминальной 
поверхности главных клеток собирательных трубок, приводившее к 
снижению ТСН2О, развитию полиурии и снижению осмоляльности 
мочи. Внимание привлекала, конечно, субтотальная нефрэктомия как 
модель ХПН. В исследовании T.H. Kwon et al. (1998) при субтоталь-
ной (5/6 массы почечной ткани) нефрэктомии, приводившей к сни-
жению СCr до 0,54±0,09 против исходных 2,21±0,25 мл/мин, повыше-
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нию плазменного креатинина до 135,7±15,1 против исходных 
33,9±1,1 ммоль/л, увеличению диуреза до 111,0±3,0 против исходных 
40,0±2,0 мл/мин/кг веса тела, наблюдались снижения ТСН2О до 65±12 
против исходных 141±13 мл/мин/кг веса тела и отношения Uosm/Posm 
до 1,6±0,1 против исходных 4,6±0,4 на фоне падения экспрессии 
уровней люминальных AQP2 на 43,0±1,2%, а также AQP1 и -3. Наз-
начение в течение 7 дней синтетического аналога АВП – 1-desamino- 
8-D-аргинин вазопрессина [DDAVP] – не сопровождалось изменени-
ем размеров диуреза, осмоляльности мочи и выраженностью сниже-
ния экспрессии уровней AQP2. Таким образом, имело место вазо-
прессинустойчивое подавление экспрессии люминиальных AQP2 и -3 
главных клеток собирательных трубочек и люминального AQP1, ло-
кализованного в проксимальном канальце и тонком нисходящем ко-
лене петли Генле, ответственном за реабсорбцию в нём воды [455]. 
Состояние функции ТСН2О изучено Y. Shi et al. (2004) на другой 
модели почечной недостаточности – обструктивной нефропатии. Как 
известно, врожденная обструкция мочеточников, выявляемая при-
мерно у 1% новорожденных [360], часто приводит к почечной недо-
статочности у детей [319]. Подход к ведению новорождённых с об-
струкцией мочеточника представляет проблему в связи с неопреде-
ленностью в понимании природы этой обструкции, которая может 
оказаться незавершившимся этапом гисто- и органогенеза мочеточ-
ника и тогда оперативное вмешательство на ткани с признаками эм-
бриогенеза окажется ошибочным. Вот почему тактика хирургическо-
го лечения таких новорожденных не является общепринятой.  
С целью изучения природы обструктивной нефропатии была раз-
работана экспериментальная её модель в виде односторонней (или 
двусторонней) обструкции мочеточника в первые часы жизни у пло-
дов тех животных, чьи почки ко времени рождения ещё окончательно 
не сформировались. Известно, что почки крысят при рождении ана-
логичны почкам человеческих эмбрионов среднего триместра бере-
менности, и окончательное их созревание заканчивается через 4 не-
дели после рождения. Экспериментальная обструкция мочеточника, 
выполненная у крысят в течение первых 48 часов жизни, препятству-
ет дозреванию почки, формирует выраженный гидронефроз и об-
структивную нефропатию, что расширяет представления о её пато-
физиологии. Разработанная J.G. Wen et al. в конце 90-х годов методи-
ка развития обструктивной нефропатии сейчас широко используется 
в экспериментальной патофизиологии [364]. 
В работе Y. Shi et al. односторонняя обструкция мочеточника у 
крысят в первые 48 часов после рождения приводила через 24 недели 
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по сравнению с контролем (ложнооперированных животных) к сни-
жению СКФ до 172±36 против 306±42 микрол/мин/100 г массы тела; 
увеличению натрийуреза до 0,32±0,07 против 0,11±0,02 микро-
моль/мин/100 г массы тела и снижению ТСН2О до 0,47±0,16 против 
2,71±0,67 микрол/мин/100 г веса. Одновременно с этим в почке 
уменьшалось количество AQP1, -2 и -3 на 53±3%, 69±13% и 53±7% 
соответственно, а также снижалась активность Na-K-АТФазы транс-
портных систем канальцевого эпителия на 62±7 %, ответственных за 
формирование гиперосмоляльности внутренней зоны мозгового ве-
щества почки [350, 432]. Выбор маркёром функционального состоя-
ния почки ТСН2О говорит сам за себя. В этой работе было показано, 
что сохранение обструкции в течение одной недели не приводит к 
развитию остаточных последствий. Сохранение же обструкции в те-
чение 4 недель вызывает необратимые изменения в почке.  
В работе S.O. Topcu et al. (2007) по превентивному действию ин-
гибитора рецепторов ангиотензина (АТR1) – кандесартана – в отно-
шении развития обструктивной нефропатии на такой же эксперимен-
тальной модели её развития в качестве показателя функционального 
состояния почки также был выбран ТСН2О [339].  
В группе животных с обструкцией мочеточника на 10-й неделе 
авторы находили почечные изменения, тождественные таковым в 
аналогичных исследованиях других авторов: развитие гидронефроза, 
снижение почечного кровотока, СКФ, экспрессию уровней люми-
нальных AQP1-3 и фракций Na,K-АТФазы при повышении экскрети-
руемой фракции Na, а также снижение ТСН2О. Показатели ТСН2О у 
ложнооперированных животных (контрольная группа), у животных с 
обструкций мочеточника и получавших кандесартан и у животных с 
обструкцией мочеточника и не получавших кандесартан составляли 
соответственно 2,22±0,67, 1,11±0,35 и 0,3±0,12 микрол/мин/100 
грамм массы тела. Защитное действие кандесартана проявлялось 
также и в менее выраженных изменениях по отношению к группе 
контроля всех остальных перечисленных параметров. Авторы статьи 
заключают, что блокада АТ1R, расположенных в гладкомышечных 
клетках всех сосудов почек, в мезангии и в канальцевом эпителии 
всех сегментов нефрона, уменьшает морфогенетические, гемодина-
мические, фиброзирующие и активирующие NF-kB-опосредованные 
воздействия на провоспалительные гены эффекты АТII при форми-
ровании гидронефроза и обструктивной нефропатии. Ещё раз следует 
заметить, что из всех функциональных почечных показателей, инте-
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грально отражающих изменения в столь многочисленных звеньях па-
тогенеза нефропатии, использована функция ТСН2О. 
По S.M. Baek et al. (1975) у 114 постоперационных больных с 
нормальными плазменными значениями мочевины и креатинина 24-
48-часовой предикторностью развития ОПН обладало уменьшение 
ТСН2О (отрицательное значение) осмотически свободной воды вплоть 
до нулевых значений [370]. У 15 пациентов имело место появление 
СН2О (положительное значение) осмотически свободной воды. У 46 
выживших пациентов купирование ОПН начиналось с наращивания 
абсолютных значений ТСН2О с последующим после этого снижением 
азотистых показателей плазмы крови. Авторами публикации на осно-
вании динамики показателей ТСН2О были разработаны критерии ран-
ней диагностики ОПН. 
Снижения осмоляльности мочи, осмоляльного клиренса и абсо-
лютных значений клиренса осмотически свободной воды, имеющего 
отрицательное значение, то есть снижение абсолютных значений 
ТСН2О, были выявлены как предвестники ОПН у 27 пациентов с тяже-
лой политравмой (M. Abel еt W. Vogel, 1982) [305]. 
На динамические изменения в СН2О клиренсе осмотически сво-
бодной воды, меняющего свою знаковость и абсолютные значения, 
как на предиктор (изменения) развития ОПН при серьёзных травмах 
и больших операциях было обращено внимание в публикации R.F. 
Davis (1987) [345] . 
Более чем через 25 лет высокая предикторность динамики пока-
зателей СН2О в отношении развития ОПН ещё раз была озвучена В.И. 
Черний и соавт. (2008) по результатам обследования 20 оперирован-
ных нейрохирургических больных [288]. Следует отметить, что в 
клинической литературе, мало сталкивающейся с понятием "клиренс 
осмотически свободной воды", он употребляется в расплывчатом 
значении, смысл которого проясняется по ходу изложения – в случае, 
когда клиренс принимает отрицательные значения, и приведена фор-
мула его расчёта, как в цитируемой статье, речь идет о транспорте 
(реабсорбции) осмотически свободной воды – ТСН2О; когда клиренс 
принимает положительное значение – имеется реальное выделение 
осмотически свободной воды – СН2О.  
В сообщении авторов нормальное функциональное состояние по-
чек характеризовалось значением ТСН2О ≤-1,2 мл/мин. Значения ТСН2О 
в диапазоне >-1,2 – ≤-0,3 мл/мин указывали, по мнению авторов ста-
тьи, на преренальные причины ОПН, а значения >-0,3 мл/мин – на 
собственно ренальные факторы ОПН. В публикации указывается на 
возможность полного прекращения ТСН2О, когда он принимал нуле-
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вое значение. Показателям ТСН2О авторы статьи придавали бóльшую 
информативность, чем величине экскретируемой фракции Na. Соче-
тание даже высокой азотемии с нормальными значениями ТСН2О поз-
воляло им исключать ОПН как таковую, что было подтверждено па-
томорфологически.  
Функция ТСН2О была использована в работе D.G. Kang et al. 
(2005) как показатель протективного действия водного раствора кор-
ня растения Rehmannia glutinose на развитие ОПН гипоксического 
генеза, протекающей обычно по неолигурическому типу [458]. 
У основной группы крыс, не получавших превентивно водного 
раствора Rehmannia glutinose, ОПН сопровождалась достоверными 
по отношению к контролю снижениями СCr до 1,6 против 1,8 
мл/мин/кг веса тела, ТСН2О до 115 против 158 микрол/мин/кг веса тела 
и осмоляльности мочи до 725±92 против 1337±165 мосм/кг Н2О. При 
этом экспрессии уровней AQP2 и 1 субъединицы Na,K-АТФазы во 
внутренней и наружной зонах мозгового вещества почки и в её коре 
была также достоверно снижены на 60, 45 и 75% и на 50, 60 и 59% 
относительно контроля соответственно. В группе крыс, превентивно 
получавших перед развитием ОПН в течение 4 дней водный настой 
Rehmannia glutinose, показатели (в прежних единицах измерения) 
осмоляльности мочи (1211±110), ССr (1,95) и ТСН2О (1,57), статисти-
чески не отличаясь от таковых группы контроля, статистически до-
стоверно отличались от основной группы крыс. В превентивной 
группе крыс экспрессии уровней AQP2 и 1 субъединицы Na,K-
АТФазы были несколько ниже таковых группы контроля, но стати-
стически достоверно выше, чем в основной группе. 
В аналогичном исследовании S. Shin et al. (2011) по нефропротек-
тивному эффекту китайского лимонника при развитии у крыс гипо-
ксической ОПН авторы в качестве функционального почечного пока-
зателя использовали также показатели ТСН2О [352]. Развитие ОПН со-
провождалось нарушением этой функции, сочетавшейся со снижени-
ем экспрессии уровней AQP2, -3 и Na, K-АТФазы в мозговом слое 
почек. Приём китайского лимонника способствовал восстановлению 
AQP2, -3 и Na, K-АТФазы, улучшению показателей ТСН2О, а по дан-
ным гистологического исследования – и меньшей степени развития 
некротических изменений в собирательных трубках.  
Исследования E.J. Kim et al. (2013) нефропротектирущего дей-
ствия водного экстракта Alpiniae oxyphyllae Fructus при развитии ги-
поксической ОПН у крыс было выполнено в таком же объёме, что и в 
исследованиях D.G. Kang et al. и S. Shin et al. [461]. Авторами были 
получены аналогичные результаты и сделаны аналогичные выводы: 
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протектирующее действие водного экстракта Alpiniae oxyphyllae 
Fructus проявлялось в менее выраженных нарушениях экспрессии 
AQP2, -3 и Na, K-АТФазы, меньшей выраженности гистологических 
повреждений собирательных трубок и в меньшей степени нарушения 
ТСН2О. 
Представления об осмотически свободной воде позволили уяс-
нить патофизиологическую сущность так называемого синдрома не-
адекватной секреции АДГ (M. Alonso et al., 1979; R.J. Anderson, 1982; 
G. Garini et al., 1999) [315, 373, 400]. Под влиянием избыточных ко-
личеств гормона, неадекватных осмотическому состоянию внутрен-
ней среды организма, здоровая почка в повышенном объёме, но в 
пределах своих функциональных возможностей, осуществляет ТСН2О, 
тем самым увеличивая осмоляльность мочи и уменьшая диурез, по-
чему некоторые авторы предлагают определение этого состояния ещё 
как "антидиуретический синдром" (M.C. Vantyghem, 2011) [394]. За-
держивающаяся в организме осмотически свободная вода приводит к 
гипоосмии, гипонатриемии и повышению внутриклеточной воды, 
объясняющей клиническую симптоматику и летальные исходы из-за 
гипотонической энцефалопатии со смертельным отёком головного 
мозга. При этих состояниях даже умеренная гипонатриемия пред-
ставляет серьёзную угрозу, поскольку малейший отрицательный 
натриевый баланс может обернуться тяжелыми неврологическими 
нарушениями. 
Возможности определения транспорта и клиренса осмотически 
свободной воды, клиренсов натрия и осмотических веществ позволи-
ли дифференциальную диагностику многих состояний, характеризу-
ющихся неосмотической стимуляцией АДГ (АВП) и адекватную кор-
рекцию водных, электролитных и осмотических нарушений. 
Синдром неадекватной секреции АДГ с повышением ТСН2О 
встречается при разных клинических ситуациях. Но при этом син-
дроме почечная патология как таковая отсутствует. Полностью со-
хранённый механизм гипертонической осморегуляции адекватно реа-
гирует на поступающий к нему гормональный сигнал и в повышен-
ном количестве, но относительно осмотической ситуации организма, 
а не относительно уровня АДГ, реабсорбирует осмотически свобод-
ную воду, приводя к олигурии, гиперосмоляльности мочи и сниже-
нию РNa. Как известно, нефропатии сопровождаются снижением чув-
ствительности к АДГ; при ХПН уровень АДГ в крови повышен, но 
ни это повышение, ни назначение высоких доз АДГ не в состоянии 
стимулировать ТСН2О, то есть повысить осмоляльность мочи [355, 
448, 456, 522]. Ситуации, в которой повышение ТСН2О явилось бы 
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следствием нарушения противоточно-множительного механизма 
мозгового вещества почки не может быть в принципе  
Источником неадекватной секреции АДГ, не только осмотически 
необусловленной, но и негипофизарной, могут оказаться злокаче-
ственные неоплазии лёгких. M. Alonso et al. (1979) было представле-
но 30 случаев гистологически разных карцином и описаны некоторые 
лабораторно-биохимические нюасны этого синдрома у данной кате-
гории больных с использованием, естественно, клиренсовых методик 
определения объёмов ТСН2О [400]. 
Одной из форм синдрома неадекватной секреции АДГ является 
гепаторенальный синдром при циррозе печени, ставший более по-
нятным при анализе ещё через представления о ТСН2О и СН2О [306, 
374, 378, 426, 470, 479].  
Асцит и гипонатриемия являются наиболее частыми осложения-
ми прогрессирующего цирроза печени, развиваясь у 50 и 33% паци-
ентов соответственно. Почечная задержка жидкости осуществляется 
в форме избыточного ТСН2О, непропорционально бóльшего, чем за-
держка натрия, что приводит к повышению количества внеклеточной 
воды в организме, асциту и гипонатриемии, опасных развитием пе-
ченочной энцефалопатии, а в целом утяжеляющей состояние пациен-
тов и прогноз. Водная депривация и использование мочегонных 
средств в данной ситуации оказываются малоэффективными. 
Причиной повышенного ТСН2О является неосмотическая нейро-
гипофизная гиперпродукция АДГ на фоне нормо- или гипоосмоляль-
ности плазмы крови, стимулированная артериальной вазодилатацией 
через аортальные, левожелудочковые и синокаротидные рецепторы. 
Снижение среднего артериального давления при увеличении общего 
количества воды в организме обусловлено повышенным образовани-
ем у этого контингента больных различных сосудорасширяющих 
субстанций.  
Эффективные средства купирования задержки воды при гипер-
продуции аргинин-вазопрессина (АДГ) относятся к новому классу 
мочегонных – акваретикам, или "vaptans", блокирующих V2 рецепто-
ры (V2R) АДГ на базолатеральной мембране главных клеток собира-
тельных трубок. Антагонисты V2R прерывают метаболические пути 
встраивания AQP2 в люминальную поверхность клеток собиратель-
ных трубочек, что приводит к снижению ТСН2О, потенциально воз-
можному полным его прекращением и появлением СН2О. Одновре-
менно с этим начинает купироваться и гипонатриемия. Авторы цити-
рованных статей получили увеличение СН2О и нормализацию плаз-
менных значений натрия при непродолжительном пероральном ис-
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пользовании Tolvaptan (Samsca). Правда, этот класс мочегонных, об-
ладающий гепатотоксичностью, находится ещё на стадии клиниче-
ской апробации. 
Следует отметить, что вызванное избыточным ТСН2О снижение 
выделения осмотически свободной воды авторы статей постоянно 
называют нарушением выделения осмотически свободной воды, хотя 
никаких функциональных почечных нарушений в этой ситуации нет. 
Этот пример демонстративен невозможностью ортодоксальной оцен-
ки сущности патологического явления, в котором патогенетические 
звенья могут оказаться физиологическими механизмами. 
Серповидноклеточная анемия (СВКА) со времени своего первого 
опубликования ассоциируется со снижением концентрационной спо-
собности почки, клинически проявляющейся полиурией и энурезом, 
а лабораторно ‒ снижением осмоляльности мочи, а потому и низким 
концентрационным индексом осмотических веществ. Проба с водной 
депривацией не улучшает осмотических показателей мочи, свиде-
тельствуя о серьезности нарушения концентрационной функции поч-
ки. Одновременно у больных СВКА развивается снижение способно-
сти почки подкислять мочу (снижение способности к ацидофикации 
мочи), выявляемое при проведении нагрузочной пробы с хлористым 
аммонием или хлористым калием.  
Нарушение способности почки концентрировать мочу объясняет-
ся замедлением кровотока в мозговом веществе почки из-за агрега-
ции эритроцитов, к которой при этом заболевании предрасполагают 
свойственное мозговому веществу почки низкое рН, низкое парци-
альное давление кислорода в нём, а также его осмоляльность, всё же 
превышающей таковую плазмы крови. Кроме того, у пациентов от-
мечается повышенное образование простагландинов, приводящее к 
гиперфильтрации. Клубочковые и канальцевые нарушения чреваты 
развитием нефросклероза как одной из причин повышенной смертно-
сти этих больных [472, 475, 478].  
Возрастание срока жизни пациентов с СВКА вызывает озабочен-
ность реальной возможностью развития у них терминальной ХПН. 
Поэтому для СВКА остаются актуальным исследования по изучению 
клубочковых и канальцевых процессов через традиционные и новые 
почечные функциональные показатели с целью обнаружения новых 
сторон патофизиологии [460]. В цитируемом исследовании G.B. Silva 
et al. "новыми" функциональными показателями авторы считали 
ТСН2О – и это через 50 лет после первых клинических, не говоря уже о 
физиологических, публикациях по ТСН2О, а также ЕF Na% и в какой-
202 
 
то мере – концентрационный индекс осмотических веществ и гипер-
фильтрацию, обычно отсутствующих в клинических исследованиях. 
Показатели же кислотно-основной функции почки, как и величина 
диуреза, относятся, естественно, к традиционным показателям функ-
циональной способности почки (рис. 3.4). Примечательно, что среди 
функциональных показателей удельный вес мочи не упоминался. 
Только у трёх больных СКФ имела значения менее 60 
мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела. В целом среднее значение СКФ у боль-
ных СВКА было нормальным, статистически не отличаясь от значе-
ний группы контроля. В то же время, у всех больных показатели кон-
центрационной способности почки, исследованные после 12-часовой 
водной депривации, были снижены по сравнению контингентом кон-
трольной группы: Uosm – 355±60 против 818±202 мосм/кг Н2О (р = 
0,0001) и Uosm/Posm – 1,1±0.2 против 2,8±0,7 (p = 0,0001). 
 
  
Рис. 3.4. Осмотические параметры у больных СВКА (SCD) и пациентов контроль-
ной группы после 12-часовой водной депривации; [460].  
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Наибольшей предикторностью в развитии первоначального 
нарушения функциональной способности почки обладали характери-
стики концентрационного процесса. Повышение FE Na% как след-
ствие снижения реабсорбции натрия, указывает на один из конкрет-
ных механизмов снижения осмоляльности мозгового вещества почки, 
приводящего к снижению ТСН2О (0,22±0,3 у больных против 1,1±0,3 
л/сутки в контрольной группе), в свою очередь вызывающего и паде-
ние осмоляльности мочи, и низкий концентрационный индекс осмо-
тических веществ, и увеличение диуреза. Примечательным в этой ра-
боте является использование для измерения ТСН2О параметра 
"литр/день", дающего наглядное представление о дефекте концен-
трационной способности. 
Нагрузочная проба с СаСl2 у больных СВКА выявила снижение 
ацидофикационной способности почки только у 38% больных, свиде-
тельствуя о её меньшей чувствительности как функционального по-
казателя. 
Понятие об осмотически свободной воде проникло и в кардиоло-
гию, способствуя углубленному пониманию механизмов нарушения 
водного обмена при острой и хронической сердечной недостаточно-
сти и выбору патофизиологически более обоснованных мер её кор-
рекции.  
Негативной стороной традиционной терапии петлевыми диуре-
тиками является активация ими ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС) и симпатической нервной систем, обе из которых 
играют, как известно, основополагающую роль в развитии сердечной 
недостаточности. Tolvaptan – пероральный селективный антагонист 
V2-рецепторов аргинин-вазопрессина, увеличивающий клиренс осмо-
тически свободной воды (СН2О), активирующим действием на ука-
занные системы не обладает [510, 521]. 
К настоящему времени имеются положительные отзывы по ис-
пользованию tolvaptan как при хронической левожелудочковой недо-
статочности (J.E. Udelson et al., 2007, 2008; T. Miyazaki et al., 2007) 
[307, 429, 514], так и при острой (G.M. Felker et al., 2011; M.A. Kon-
stam et al., 2007; M. Gheorghiade et al., 2004) [347, 358, 359]. 
Кроме того оказалось, что назначение tolvaptan у этой категории 
больных обладает и нефропротектирующим действием, поскольку 
сердечная недостаточность относится к группе риска развития остро-
го повреждения почек, будучи скомпрометированной наличием у неё 
(категории) и/или сахарного диабета, и/или артериальной гиперто-
нии, и/или повышения уровня креатинина крови, и/или снижением 
диуреза, и/или повышением мозгового натрийуретического пептида, 
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а также других нефропатогенных факторов по стратификациям риска 
ухудшения почечной функции, предложенной D.E. Forman et al. 
(2004) и другими авторами (G.M. Felker et al., 2009; W.H.Tang et al., 
2010) [366, 396, 497]. Петлевые же диуретики повышением системно-
го сосудистого сопротивления и снижением почечного кровотока 
снижают эффективность и безопасность своего использования. В то 
же время, ухудшение почечных функций является одним из серьез-
ных факторов утяжеления по разным причинам прогноза самóй сер-
дечной недостаточности.  
Y. Matsue et al. (2013), A. Shirakabe et al. (2014) сообщили, что 
раннее назначение tolvaptan у пациентов с острой сердечной недоста-
точностью профилактировало развитие у них острого повреждения 
почки, и что лечение толваптаном было независимым фактором со-
кращения риска ухудшения почечной функции [395, 513]. 
С понятием об осмотически свободной воде ассоциируются но-
вые патофизиологические представления об аутосомно-доминантном 
поликистозе почек у человека (АДППЧ), позволившие разработать 
мероприятия по снижению темпов его прогрессии. Аргинин-
вазопрессин через воздействие на V1- и V2-рецепторы, активирует 
внутриклеточный циклический АМФ, активирующий каскад сиг-
нальных путей, приводящих к разным эффектам. Помимо встраива-
ния в люминальную поверхность основных клеток собирательных 
трубок AQP2, через которые осмотически свободная вода устремля-
ется трансэпителиально в мозговой слой почки, в канальцевом эпите-
лии активируется пролиферативная активность и оживает секретор-
ный процесс, особенно выраженные при АДППЧ. При генетическом 
дефекте в дистальном сегменте нефрона при воздействии АВП в нём 
осуществляется кистогенез, кисты постепенно увеличивающиеся в 
размерах, что приводит к увеличению массы и объёма почек, вытес-
нению нормальной почечной ткани и развитию прогрессирующей 
ХПН [338, 344]. На моделях почек крыс, генетически ортологичных 
АДППЧ, назначением антагонистов V2-рецепторов и/или tolvaptan 
удалось замедлить прогрессирование болезни [356, 399, 512, 515].  
В несколько обобщенном изложении блокада АВП-опосредован-
ных эффектов при этом лечении проявлялась в увеличении диуреза, 
снижении осмоляльности мочи, уменьшении размеров кист и объёма 
почек, а также в снижении веса почек, но относительно бóльшем, чем 
снижение веса тела. Специфическими исследованиями были выявле-
ны снижения содержания внутриклеточного цАМФ и экспрессии 
AQP2, уменьшение экскретируемого с мочой нейтрофильного жела-
тинозно-ассоциированного липокаина (NGAL) – маркера деструк-
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тивных изменений клетки при поликистозе, а также снижение в клет-
ках содержания ядерного антигена пролиферирующих клеток 
(PCNA). Продолжительность жизни животных, леченных Tolvaptan 
или антагонистами V2R, оказалось бóльшей, хотя кардинального вли-
яния на азотистые показатели, особенно при краткосрочном лечении, 
не было получено.  
Окончательные протоколы клинического использования 
Tolvaptan для этого контингента больных ещё не разработаны. В кли-
ническом исследовании M.V. Irazabal et al. (2011) по оценке эффек-
тивности приема Tolvaptan в течение 7 дней у пациентов с АППЧ без 
азотемии с СКФ в диапазоне 23-137 (в среднем 69,3) мл/мин/1,73 м2 
произошло увеличение EF СН2О с 5,6±2,7 до 9,1±2,2 мл/100 СКФ, 
уменьшение по данным МРТ-исследования общего объёма почек на 
3,1% и индивидуального объёма кист на 1,6% [470]. Некоторыми ав-
торами обсуждается возможность лечения АДППЧ равномерным в 
течение суток приёмом пресной воды как способа уменьшения плаз-
менного уровня АВП и тем самым – и митогенного действия цАМФ 
на почку [515]. 
Нефропротективный эффект акваретиков в группе риска развития 
острого повреждения почки связан с блокадой ими действия АДГ как 
митогенного, пролиферативного, морфогенетического агента, спо-
собствующего гипертрофии почки. Дело, конечно, не в водном ди-
урезе как таковом и не в снижении концентрационной способности 
почки, а в развитии гипоАДГнемии при приеме воды. Солевой ди-
урез, несмотря на изогипостенурию и полиурию, вряд ли будет обла-
дать нефропротекцией, которая приписывается водному диурезу. В 
ранее проанализированной публикации N. Bouby et al. (1990) свобод-
ный доступ к воде 5/6-нефрэктомированных животных приводил к 
меньшей выраженности развития нефросклероза, чем у аналогичных 
животных, находившихся на водной депривации [355].  
Имеется несколько публикаций по целенаправленному определе-
нию СН2О как показателя функциональной способности. По А. Мор-
рисону (1972): "… нет никаких данных, говорящих бы о том, что 
действительно существует в настоящее время нарушение системы 
разведения в остающихся нефронах у больных с хронической почеч-
ной недостаточностью [136]. Об этом же пишут Ф. Гоффстен, С. 
Клар (1987): " … хотя способность к разведению, то есть к снижению 
осмоляльности мочи до 60 мосм/л и ниже, сохраняется хорошо при 
хронической почечной недостаточности, и образование свободной 
воды на 100 мл СКФ находится в пределах нормы при уремии или 
даже несколько превышает её, общее количество свободной воды, 
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которое может экскретироваться, снижается по мере уменьшения по-
пуляции нефронов и СКФ" [54]. 
Приведенные примеры свидетельствуют о необоснованности иг-
норирования ТСН2О в K/DOQI-2002 как раннего функционального по-
казателя, обнаруживающего легкую ранимость и меньшую, чем СН2О, 
устойчивость к воздействию патогенных факторов. 
Отношение отечественной нефрологии, как и зарубежной, к 
осморегулирующей функции почки оказалось тоже сдержанным, не-
смотря на успешно развивающуюся в отечественной эволюционной 
физиологии почки в направлении, намеченном Л.А. Орбели. 
По причине скорее всего методической, можно пока сказать так, 
недооснащённости медицины, нефрологические руководства начала 
второй половины прошлого века, знакомившие клиницистов с кли-
ренсовыми методами физиологических исследований, – "Нефриты и 
нефрозы" (М.С. Вовси и Г.Ф. Благман (1955), "Нефриты" (Е.М. Таре-
ев  (1958) [25], "Руководство по внутренним болезням. Болезни си-
стемы мочеотделения" (М.С. Вовси (1959) [38], "Руководство по 
внутренним болезням. Болезни почек" (Под ред. Е.М. Тареева (1963) 
[222], – подробно описывая методику клиренсовых исследований, оп-
ределения клубочковой фильтрации, канальцевой реабсорбции и сек-
реции, почечного крово- и плазмотока, максимального транспорта 
глюкозы, фильтрационной фракции, может быть излишне подробно 
для клинических (а не физиологических) задач, тщательно обходили 
стороной освещение почечных процессов и функций, причастных к 
осморегуляции. Акцент на появившейся теперь возможности количе-
ственного определения ранее недоступных для клиники почечных 
процессов и физиологических параметров; приводившиеся нормати-
вы максимальной минутной секреции диодраста, парааминогиппуро-
вой кислоты, фенолрота, коэффициента экстракции многочисленных 
веществ, то есть показателей, мало что говорящих практическому 
врачу того времени, да пожалуй, и настоящему, контрастировал с за-
малчиванием представлений почечной физиологии об осмотически 
свободной воде, её транспорте (ТСН2О) и клиренсе (СН2О). Клиренсо-
вые методы определения ТСН2О и СН2О как будто и не имели отноше-
ния к осмотическому концентрированию и разведению мочи – самой 
актуальной для практической медицины стороне почечной деятель-
ности, – продолжающей в этих руководствах рассматриваться как и 
прежде оборотными гранями одной и той же некой парциальной 
функциональной способности почки, паритетной с другими парци-
альными функциями, нарушение которой стояло в стороне от стол-
бовой дороги развития ХПН.  
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Попутно делалось замечание, говорящее само за себя, что опре-
деление осмоляльности мочи криоскопическим методом практически 
не имеет преимуществ перед определением плотности мочи уромет-
ром. Функциональная способность почек в этих руководствах оцени-
валась по показателям плазменных значений мочевины и креатинина 
крови, свидетельству о том, что определение почечных процессов и 
частных, парциальных функций почки не имело отношения к оценке 
функциональной способности почки как экскреторного органа.  
Таким образом, изложение клиренсовых методов исследования 
характеризовалось фрагментарным описательно-констатирующим, 
но не конструктивным отношением к ним как к приёмам исследова-
ния, позволившим почечной физиологии обнаружить причастность 
почки к обеспечению осмотического гомеостаза, доминирующую её 
роль среди других органов в его обеспечении и главенствующее по-
ложение функции осморегуляции среди почечных функций.  
Первая из клинических отечественных монографий, познако-
мивших нефрологов с понятиями осмотически свободной воды и ре-
абсорбируемой её фракции в форме ТСН2О, была работа А.Я. Ярошев-
ского "Клиническая нефрология" (1971) [304]. Это знакомство про-
изошло почти через 12 лет после публикации по клинической физио-
логии почки А.Г. Гинецинского "Методы количественной оценки 
функции почек" (1959) [47] и через 10 лет после издания отечествен-
ной капитальной физиологической монографии А.Г. Гинецинского 
"Физиологические механизмы водно-солевого равновесия" (1963) 
[49], освещающей аспекты сравнительной и эволюционной физиоло-
гии почки, а также ряда публикаций учеников школы Л.А. Орбели и 
его соратников – "Эволюция физиологических функций" (1960), 
"Эволюция функций" (1964) [300, 301]. 
Такое позднее проникновение азов почечной физиологии в кли-
ническую литературу ещё раз оправдывает возражение к замечанию 
Ю.В. Наточина о, якобы, тесном содружестве развитий клинической 
физиологии почки и физиологических научных представлений.  
В монографии А.Я. Ярошевского была приведена таблица много-
численных изменений парциальных функций почки по их клиренсо-
вым показателям при разных формах и стадиях острых и хрониче-
ских диффузных гломерулонефритов, хроническом пиелонефрите и 
гипертонической болезни, отражающая (таблица) в основном инфор-
мацию зарубежных публикаций. Во-всяком случаев, первая в отече-
ственной нефрологии публикация о состоянии функции ТСН2О у 
больных с гломерулонефритом на разных стадиях его развития (Ю.В. 
Наточин и соавт., 1967) [225] не была цитирована. 
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Эпически-повествовательное перечисление более десятка показа-
телей, в котором не делалось различий между характеристиками по-
чечной гемодинамики и функциональными показателями, между по-
чечными процессами и функциями, между процессами фильтрации, 
реабсорбции и секреции, не говоря уже о замалчивании функцио-
нальной иерархии между этими проявлениями жизнедеятельности 
почки, вряд ли могло привлечь внимание к ТСН2О как к действительно 
новому методу функционального исследования почки, особенно ин-
формативному при стандартизации его показателей к величине клу-
бочкой фильтрации, тем более, что практическая медицина не имела 
тогда ни малейших представлений о показателях ТСН2О и СН2О.  
В приводимой в монографии таблице как абсолютные, так и 
стандартизованные к 100 мл СКФ показатели ТСН2О были снижены 
при хронических гломерулонефритах и при ХПН любого генеза, и с 
позиций эволюционной физиологии почки понятно почему. Острые 
же гломерулонефриты характеризовались нормальными или даже 
повышенными значениями. Это состояние перекликалось с извест-
ным ещё со времён Bright и Rayer "гиперстеническим" типом дея-
тельности почки при остром гломерулонефрите, проявляющемся вы-
делением мочи высокого удельного веса – 1025-1034 [264, с. 266]. 
Однако с позиций закономерностей эволюционного развития 
почки повышения функции ТСН2О как признака собственно почечного 
нарушения функции осморегуляции не может быть в принципе. Дело 
в том, что мощность этой функции при естественных условиях моче-
образования проявить себя полностью не может и раскрывается, как 
уже говорилось, в условиях осмотического диуреза и в меньшей сте-
пени – при водной депривации. Кроме того, человек в естественных 
условиях принимает в сутки 1000 мл воды "зря" не из-за императив-
ного чувства жажды и настоятельных запросов системы осморегуля-
ции по сохранению осмотического гомеостаза, а по устоявшемуся 
образу жизни, по привычке, предохраняющей его от развития состо-
яния, при котором нутритивные инстинкты станут вытеснять целевые 
установки высшей нервной деятельности. Поэтому в обычных усло-
виях жизни механизм осмотического концентрирования мочи функ-
ционирует, естественно, не на полную мощность и выделяет относи-
тельно малоконцентрированную мочу.  
На фоне же быстрого при остром гломерулонефрите снижения 
СКФ оставшаяся пока сохранной функция противоточно-
множительного механизма по ТСН2О получает возможность проявить 
на полную мощность, что приводит, естественно, к концентрирова-
нию мочи. Однако значения плотности мочи в 1025-1034 являются, 
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по-существу, показателями нормальной концентрационной способ-
ности почки, проявляющейся при пробе с сухоедением у здоровых 
лиц. Но на фоне примелькавшихся в повседневной практике значе-
ний плотности мочи обычно не выше 1020 они производят впечатле-
ние "стенического" типа деятельности почки. Так можно объяснить 
сочетание "стенического" типа деятельности почки с не столько ост-
рым (активным) периодом заболевания, сколько, что самое главное, с 
начальным периодом гломерулонефрита. Последующие рецидивы 
болезни протекают по сценарию хронического нефрита с нарушени-
ем концентрационной способности почки, то есть со снижением 
функции ТСН2О. 
Примечательно, что по приводимой А.Я. Ярошевским информа-
ции при пиелонефритах экскретируемая фракция ТСН2О снижается с 
ранних стадий заболевания, объясняя давно известный факт раннего 
снижения концентрационной способности почки у этого контингента 
больных в противоположность продолжительное время остающейся 
нормальной функции разведения мочи. Ещё Я. Брод (1960), подыто-
живая и свои наблюдения, и данные литературы, отмечал, что хрони-
ческому пиелонефриту всегда свойственны более низкие показатели 
удельного веса мочи, чем для других нозологических форм с иден-
тичными размерами клубочковой фильтрации, и выделял инсипидар-
ную, имитирующую несахарный диабет, его форму [23, с. 89-94]. 
Первоначальное вовлечение при пиелонефритах и интерстици-
альных заболеваниях почек дистальных сегментов канальцев и соби-
рательных трубок как филогенетически более молодых образований 
объясняет и более раннее, и более выраженное при них снижение 
функции концентрирования мочи, за которыми стоит снижение ТСН2О 
как филогенетически молодого функционального приобретения поч-
ки. На филогенетическую (историческую, эволюционную) подоплёку 
связи процесса концентрирования мочи со степенью зрелости ди-
стальных структур нефрона, манифестно проявляющуюся как в срав-
нительной физиологии почки, так и в её онтогенезе, которая (подо-
плёка) может быть использована и при оценке функциональных 
нарушений почки, "эволюционные" физиологи обратили внимание 
уже во второй половине минувшего века [75].  
Монография А.Я. Ярошевского, освещая инновационные пред-
ставления о физиологии почки и методам её обследования, тем не 
менее постоянными обращениями к показателям плотности мочи, к 
изо- и гипостенурии, когда значения Uosm и Posm позволяли опреде-
лять непосредственно величину ТСН2О, невольно подводила к мысли 
о нём (транспорте) как о функционально второстепенном феномене, 
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нужном только для объяснения механизма концентрирования. Но, 
как уже говорилось, представления о ТСН2О указывали на ограничен-
ность и несостоятельность клинических понятий "концентрирование" 
и "разведение" мочи для оценки осморегулирующей функции почки: 
ведь высокие значения ТСН2О при осмотическом диурезе сочетались с 
изогипостенурией. Таким образом, представления о действительно 
наиболее информативной функции почки потонули в прежних кли-
нических рассуждениях по концентрированию и разведению мочи, 
рассматривающихся к тому же оборотными сторонами одной и той 
же функциональной способности. Изменение концептуальных поло-
жений почечной физиологии не вызвали попыток изменить укоре-
нившуюся систему клинических взглядов ни на функциональное 
предназначение почки, ни на методы оценки её функциональной спо-
собности. 
Поэтому хотя после монографии А.Я. Ярошевского во всех по-
следующих руководствах по нефрологии изложения представлений 
об осмотически свободной воде, её ТСН2О и СН2О стали обязательны-
ми, эти изложения оставались "вещью в себе", не имели никакого от-
ношения к освещавшимся в других разделах другими авторами мето-
дам функционального исследования почки, также не имевшим связи 
с физиологическим разделом. Например, в руководстве по нефроло-
гии под ред. Е.М. Тареева (1972) Ю.В. Наточиным были написаны 
страницы по филогенетическим и онтогенетическим аспектам почеч-
ной физиологии [199, с. 45-50], так и оставшиеся втуне.  
В этом же руководстве, в разделе по водно-солевому гомеостазу, 
написанному клиницистами, первое упоминание об осмотически 
свободной воде сделано мимоходом, без каких-либо разъяснений 
этого понятия и поясняющих формул [220, с. 50-72]. Методы функ-
ционального исследования почки написаны в главе, обозначенной, 
естественно, как "экскреторные" функции почки, освещавшей и по-
чечные функции, и клубочковую фильтрацию с канальцевой реаб-
сорбцией, тоже преподносимые как функции [221, с. 111-150]. Функ-
ции по осмотическому концентрированию и разведению мочи были 
изложены после функции обеспечения кислотно-основного равнове-
сия, а определение функции ТСН2О, составляющей её основу, было 
представлено как обременительное и для пациента, и для персонала, 
исходя из определения её в условиях осмотического диуреза. Поэто-
му М.Я. Ратнер рекомендовала изучать способность почки к осмоти-
ческому концентрированию мочи по показателям плотности мочи в 
условиях сухоедения, как будто в этих же условиях нельзя было 
определить Uosm, Posm и, зная размер диуреза, рассчитать величину 
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ТСН2О, если, конечно, не исходить из представлений о заурядности 
этого показателя. Приводимое в разделе значение ТСН2О в 5,7 мл/мин 
было заимствовано из зарубежного источника.  
Как это было принято и ранее, как это было повторено и в этом 
руководстве, и как это продолжилось и после, осмотическое концен-
трирование и разведение мочи описывались всегда совместно, как 
сиамские близнецы, недвусмысленно указывая на клиническое тол-
кование этих двух способностей почки как на проявление разных 
граней некой единой осмотической функции, без понимания функци-
ональной иерархии между ними и конкретных процессов, их обеспе-
чивающих.  
В определении способности почки к осмотическому разведению, 
равно как и концентрированию мочи, приоритет отдавался показате-
лям плотности мочи, полученным разными функциональными про-
бами (по Фольгарду, по Зимницкому), с упоминанием информатив-
ности и таких показателей, как минимальный осмотический концен-
трационный индекс и клиренс осмотически свободной воды (СН2О). 
М.Я. Ратнер приводила полученные собственными исследованиями 
значения СН2О в 6,8-16,9 мл/мин, которые трудно интерпретировать, 
поскольку при их расчёте была использована авторская методика, 
включающая должные значения Posm в 300 и минимальной Uosm в 100 
мосм/л. В сопоставлении значений плотности мочи, осмотических 
концентрационных индексов и значений СН2О не чувствовалось по-
пытки определиться с показателем, имевшим бы наибольшую ин-
формативность относительно изучаемой функции. Тем более, такой 
попытки не было сделано относительно поиска наибольшей инфор-
мативности среди новых "концентрационных" или "разводящих" ос-
мотических показателей. 
Изложенные в "Основах нефрологии" (1972) [199] подходы к 
оценке функциональной способности почки явились кредо отече-
ственной нефрологии, объясняющее отсутствие в нефрологических 
исследованиях последующих десятилетий определения функцио-
нальной способности почки в понятиях сравнительной и эволюцион-
ной физиологии.  
В материал I-го Всероссийкого съезда нефрологов (1974) содер-
жится несколько публикаций по определению клиренса осмотически 
свободной воды (В.В. Аббакумов; Г.Г. Седой; М.Я. Ратнер и В.В. Се-
ров; О.Т. Титаренко и соавт.; Л.И. Цукерман и соавт.), ни в одной из 
которых функциональная информативность этого показателя по 
сравнению с другими не оценена [2, 227, 244, 267, 285]. Скорее всего, 
это было связано с отношением к клиренсу осмотически свободной 
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воды по большей части как некому сборному понятию, как к показа-
телю некой единой функции без дифференцировки этого клиренса на 
собственно клиренс осмотически свободной воды – СН2О – и на 
транспорт осмотически свободной воды – ТСН2О. Об этом свидетель-
ствует простая констатация разброса показателей клиренса осмоти-
ческой воды между, например, значениями от -0,071 до 0,034. В луч-
шем случае делались выводы об информативности плазменных и мо-
чевых осмотических показателей, которые не уступают показателям 
кислотно-щелочной функции почки и соответствуют выраженности 
способности почки по осмотическим концентрированию и разведе-
нию мочи. 
Монография "Хроническая почечная недостаточность" (1976), 
вышедшая 11 годами позже работы Ж. Амбурже и соавт., разделяла с 
зарубежными исследователями скепсис относительно ТСН2О как 
надежного функционального почечного показателя со ссылкой на те 
же, к тому времени уже 25-летней давности, исследования D. Baldwin 
и cоавт. [504] и на те же замечания о трудности объяснения наруше-
ния экскреции осмотически свободной воды одним ухудшением 
функции канальцев [59, 282]. Однако последнего упрёка почему-то 
не бросали в адрес снижения показателей плотности мочи, связывая 
его тоже с состоянием канальцев, хотя и не располагали ясными 
представлениями о патофизиологии нарушения концентрационной 
способности почки. Отсутствие за 25-летний промежуток времени, 
отсчитываемый с первых публикаций о ТСН2О клинических работ о 
состоянии этой функции при хронических нефропатиях, однозначно 
свидетельствовало об отсутствии и у отечественной клиники интере-
са к этому показателю. А вряд ли единичных клинических исследо-
ваний, к тому же без контрольных групп, было достаточно для такого 
безжалостного вердикта. 
Тут же приводились литературные ссылки на математические 
формулы пересчёта значений плотности мочи в показатели её осмо-
ляльности. Клиника упорно продолжала тяготеть не к определению 
реальных значений осмоляльности мочи и плазмы крови, позволяв-
ших бы количественно определять мощности механизмов, лежащих в 
основе концентрационного или разводящего процессов, а к матема-
тическим манипуляциям её (осмоляльности) определения, само по 
себе ничего не дающего без определения осмоляльности плазмы кро-
ви, о чём уже говорилось выше. А если имелась возможность опреде-
лять осмоляльность плазмы крови, что тогда мешало определять и 
осмоляльность мочи?  
213 
 
Но первой в отечественной нефрология публикацией о показате-
лях осморегулирующей функции почки – ТСН2О и СН2О, которые ис-
пользовались как наиболее информативные характеристики функци-
ональной способности почки, была статья, вышедшая под научным 
патронажем Ю.В. Наточина в 1967 году [225]. Публикация упомина-
ется не в хронологической последовательности, а несколько с запоз-
данием потому что к этой статье, как и ко всем последующим, вы-
шедшим с участием Ю.В. Наточина, нефрология не имеет никакого 
отношения. Но озвучиваемые в них положения имеют непосред-
ственное отношение к теме изложения, для ознакомления с которыми 
нужна не только хронологическая последовательность их опублико-
вания.  
Ю.В. Наточин, М.Я. Ратнер и И.П. Ермакова [225] одними из 
первых, и не только в отечественной нефрологии, исчезновение 
функции ТСН2О у больных ХПН с развитием у них даже в антидиуре-
зе СН2О считали аргументом против представлений об осмотическом 
диурезе как способе функционирования почки при этом состоянии. 
При исследовании больных гломерулонефритом с созданием у них 
лишь умеренного антидиуреза в случаях с сохранной функцией поч-
ки (считавшихся по условиям исследования контрольной группой) 
величина экскретируемой фракции ТСН2О составляла 1,17%, а в слу-
чаях терминальной ХПН наблюдался уже только СН2О, экскретируе-
мая фракция которого составляла 0,15%. Можно допустить, что если 
бы в качестве контроля исследовались действительно здоровые лица, 
различия в показателях этих функций были бы более демонстратив-
ными.  
Цитированная работа Ю.В. Наточина с соавт. в течение почти 10 
лет была единственной в отечественной литературе, на которую де-
лались ссылки о полном прекращении при ХПН функции ТСН2О, за-
меняемой функцией СН2О [59, с. 335; 221, с. 115]. Сообщение М.Я. 
Ратнер и И.П. Ермаковой (1971) [224] по изучению концентрацион-
ной способности почки, показателей ТСН2О и СН2О у больных с ком-
пенсированными формами гломерулонефритов и пиелонефритов, а 
также больных с ХПН производит впечатление повторения содержа-
ния их публикации вместе с Ю.В. Наточиным от 1967 года [225]. 
Только на этот раз функциональный метаморфоз осмотически сво-
бодной воды интерпретировался, но только уже клиницистами, "глу-
боким извращением" механизма дистального ТСН2О, неся лишь эмо-
циональную, но не сущностную оценку явления. Авторы публикации 
категорически настаивали, в чём с ними нельзя не согласиться, на ор-
ганической природе нарушений реабсорбции в канальцах, заключа-
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ющихся в повреждении процессов клеточного метаболизма с ухуд-
шением энергетического обеспечения канальцевого эпителия.  
Нарушение концентрационной способности почки в предазоте-
мическом периоде заболевания, то есть до развития ХПН, авторы 
публикации не рассматривали её прелюдией, поскольку не считали её 
свойством, специфичным для ХПН. 
В монографии М.Я. Ратнер и соавт. "Ренальные дисфункции" 
(1977) приводятся результаты авторских исследований функции 
ТСН2О, трактуемой тоже "извращенной", то есть трансформировав-
шейся в функцию СН2О со средним его значением в "-0,37" мл/100 мл 
СКФ [228, с. 201-220]. Однако сравнивать эти данные с таковыми в 
клинических публикациях других авторов или из области сравни-
тельной физиологии было, как уже говорилось, невозможно, по-
скольку при расчёте показателей осмотически свободной воды М.Я. 
Ратнер и соавт. продолжительное время пользовались собственной 
методикой, включая в формулы как должные фиксированные значе-
ние осмоляльности плазмы крови в 300 и минимального значения 
осмоляльности мочи в 100 мосм/кг Н2О [208, 228, с. 32-34; 229].  
С последних десятилетий ХХ века клинический интерес к пато-
физиологическим аспектам функционирования почки при хрониче-
ских нефропатиях угас. Оказавшейся несостоятельной гипотезе R. 
Platt N.S. Bricker о сохранности в почке при ХПН интактных нефрон-
ов, функционирующих в режиме осмотического диуреза, не было 
найдено замены. Фактически патофизиологические представления 
зашли в тупик, о чём свидетельствует в современных руководствах 
по нормальной и патологической физиологии оценка способа функ-
ционирования почки при ХПН как осмотического диуреза, о чём и 
говорилось в начале главы. Появившаяся в начале 80-х годов гемо-
динамическая теория В.M. Brennera патогенеза нефропатий и про-
грессирования ХПН [32, 328, 329, 330, 393, 509] переключила внима-
ние клиницистов с патофизиологических на патоморфологические 
аспекты нефропатий.  
Нефрология вошла в XXI век с таким же представлением о ХПН, 
с каким она вошла и в век ХХ – с пониманием её как в первую оче-
редь азотемии. И хотя ко времени развития ХПН концентрационная и 
водовыделительная способности почки оказывались уже серьезно 
нарушенными, нефрология так и не решилась трактовать эти же са-
мые нарушения в доазотемическом периоде нефропатий как прояв-
ления ХПН, относясь к ним как к несостоятельности некой единой 
парциальной функции почки по концентрации и разведению мочи. 
Клиническому мышлению ХХ века, загнанному, как зверю на охоте с 
215 
 
окладами, в окостеневшие убеждения конца XIX века о ХПН как об 
азотемии, так и не удалось перемахнуть через эти отпугивающие от 
реальности представления.  
Однако Я. Брод уже в 1960 году, исходя из манифестно мéньшей 
чувствительности к различным патогенным воздействиям способно-
сти почки к разведению, сохраняющейся до самых поздних стадий 
почечного заболевания, считал необоснованным общераспростра-
ненное представление о том, что концентрирование и разведение мо-
чи являются сторонами одного и того же почечного процесса [23]. На 
приводимом в его монографии рисунке любой способности почки 
концентрировать мочу соответствовала сохранённая её способность 
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ствию, не говоря 
уже о давно открытых сравнительной и эволюционной физиологией 
почек двух разных функций – ТСН2О и СН2О. 
ТСН2О как функциональный показатель не то, что не прижился в 
отечественной нефрологии. Он не был даже опробован ею из-за пре-
небрежения нефрологии клиренсовыми методами исследования, 
следствием чего было практическое отсутствие клинических публи-
каций с использованием функций ТСН2О и СН2О. В Национальных ре-
комендациях по ХБП, вышедших более чем через 10 лет после 
K/DOQI-2002, о них тоже не сказано ни слова.  
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По другому не могло и быть, если к началу 80-х г. даже опреде-
ление Сcr не рассматривалось обязательным для районных больниц, 
как об этом уже говорилось ранее; остаточный азот крови упоминал-
ся как метод функционального исследования почки ещё в руковод-
стве по нефрологии по 2000 год; а значения ТСН2О и СН2О восприни-
мались и продолжают восприниматься как зеркальные отображения 
одной и той же функции, имеющие лишь разную полярность [185, с. 
94; 186, с. 182; 187, с. 64-65]. 
Тем не менее, понимание несостоятельности официального, азо-
темического критерия хронической почечной недостаточности, по-
пытки проникнуть в её сущность и приблизиться к диагностике её 
начала всё же существовало в отечественной нефрологии с последней 
четверти минувшего столетия. Об этом свидетельствует классифика-
ция хронической почечной недостаточности С.И. Рябова и Б.Б. Бон-
даренко от 1976 года, выделивших I-ю, доазотемическую её степень 
[234]. Но авторы классификации не детализировали способы диагно-
стики этой степени.  
Кроме того, авторы классификации признавали существование 
обратимой формы ХПН, что очень сомнительно относительно ХПН 
как клинического состояния и перекликается с представлениями R. 
Platt N.S. Bricker об обратимости ХПН. Хроническая почечная недо-
статочность как процесс необратимый, заслуживала определения не 
степени, а стадии. Степень как характеристика выраженности актив-
ности процесса подходит к определению острой почечной недоста-
точности как циклического состояния. 
К способу выявления I-й А, доазотемической стадии ХПН с 
уменьшением почечных резервов по этой классификации можно от-
нести изобретение С.Г. Борового и соавт (1996) [22]. Предложенный 
исследователями способ диагностики начальных стадий хронической 
почечной недостаточности основан на оценке динамики показателей 
осмоляльности мочи и осмотического клиренса, изученных до и при 
комбинированном нагрузочном велоэргометрическом тесте, выпол-
ненным после 18-часовой водной депривации. Авторы исходили их 
представлений о том, что "… состояние именно осморегулирующей 
функции почек является наилучшим показателем совокупной работы 
всех составляющих почку элементов и что основы нарушения осмо-
регулирующей деятельности почек закладываются еще в ранней ста-
дии заболевания". Раннее нарушение осморегулирующей функции 
почки проявляется, по мнению авторов, либо посленагрузочным уве-
личением осмотического клиренса, но без нарастания осмотической 
концентрации мочи по отношению к базовым показателям, либо от-
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сутствием постнагрузочного увеличения осмотического клиренса, 
также без динамики показателей осмоляльности мочи.  
Авторы назвали предлагаемый ими тест "водноэргометриче-
ским", хотя правильнее было бы назвать его "воднодепривационно-
эргометрическим" , поскольку "водное" в клинике ассоциируется с 
водной пробой и приёмом жидкости, а не с сухоедением, которое бы-
ло условием предложенного ими обследования. Несмотря на то, что в 
работе определялась величина ТСН2О, уменьшение значений которой 
приводило к снижению осмоляльности мочи, авторы не использовали 
его как функциональный показатель, а ограничились полуколиче-
ственной характеристикой осморегулирующей функции почки. Заме-
на показателей плотности мочи на показатели её осмоляльности не 
намного прибавила информативности в этом исследовании. Сами же 
авторы отмечали, что " … на фоне нагрузки не произошло ожидаемо-
го концентрирования мочи, что свидетельствует о снижении концен-
трационной способности почек".  
Однако осмотический диурез являет пример ситуации, при кото-
рой увеличение осмотического клиренса сочетается с увеличением 
мощности функции ТСН2О с изогипостенурией и, естественно, со 
снижением осмоляльности мочи. Клиническое понятие концентраци-
онной способности почки не подходит для всесторонней оценки по-
чечного функционирования.  
Тем не менее, обращение С.Г. Борового и соавт. к показателям 
осморегулирующей функции почки и трактовка их начальных ухуд-
шений как показателей начальной стадии хронической почечной не-
достаточности при отсутствии азотемии свидетельствовало несо-
мненно о тенденциях в отечественной нефрологии ещё задолго до 
рекомендаций К/ДОКИ-2002 отказаться от азотистых показателей 
как критерия ХПН и искать их среди показателей, сообразующихся с 
естественной физиологией почки.  
Однако ещё в 2000 году нефрологическое руководство утвержда-
ло, что при оценке функционального состояния почек " … показате-
лями первостепенной значимости являются концентрация креатини-
на крови и относительная плотность мочи в однократном анализе или 
в пробе Зимницкого" [185, с. 88]. 
Однако работы, аналогичные вышеприведённой, целенаправлен-
но ищущие признаки раннего нарушения функциональной способно-
сти почки среди показателей, характеризующих гомеостаз, отсут-
ствуют среди отечественных нефрологических публикаций. Поэтому 
эволюционной физиологии, придерживаясь советов своего основате-
ля Л.А. Орбели, пришлось в одиночку в лице Ю.В. Наточина и его 
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соратников, без содействия медицины, искать среди клинических 
данных подтверждение эволюционным закономерностям развития 
почечных функций, быть может не бесполезных и для самой медици-
ны.  
Как уже было сказано, Ю.В. Наточин и соавт. публикацией от 
1967 г. уже пытался привлечь внимание клиницистов к пониманию 
нарушения концентрационной способности почки и сущности самой 
ХПН через уменьшение и полное исчезновение при ней функции 
ТСН2О. Во всех своих последующих публикациях клинического со-
держания, освещающих многочисленные аспекты клинической фи-
зиологии почки, Ю.В. Наточин и соавт. исходили из наибольшей ди-
агностической информативности количественного показателя функ-
ции осморегуляции – ТСН2О, неустанно повторяя, что функциональ-
ная способность почки может быть изучена по ответу её на АДГ 
(АВП).  
Олигурические состояния, в клинической практике обычно не ве-
рифицирующиеся информацией об осмоляльности плазмы и мочи и 
трактующиеся как обезвоживания, побуждающие к гидратационной 
терапии, при оценке с использованием показателя ТСН2О и остальных 
осмотических характеристик оказались патогенетически неоднород-
ными.  
В публикации А.А. Кузнецовой и соавт. при изучении целиакий у 
детей со значительными энтеральными потерями соли и воды были 
обнаружены гиповолемия, гипонатриемия и снижение диуреза [117]. 
Однако величина ТСН2О у больных в сравнении с контрольной груп-
пой была повышена: 0,98±0,13 против 0,59±0,06 мл/мин/1,73 м2 пл. 
пов. тела, что имело адаптивное значение, поскольку сберегала в сут-
ки более 0,5 литра жидкости; (0,98-0,59) мл/мин × 1440 мин. Повы-
шение функции ТСН2О, происходящее под влиянием повышенной вы-
работки АВП и свидетельствовавшее о сохранной функциональной 
способности почки, приводило к снижению диуреза. Реабсорбирую-
щаяся без натрия вода, компенсируя у больных гиповолемию, приво-
дила у них к гипонатриемии и гипоосмии разведения по сравнению с 
детьми контрольной группы: 135±2,7 и 282±1,5 против 140±0,4 и 
286±0,5 мосм/кг Н2О соответственно. Следствием повышенного 
ТСН2О у больных детей было повышение концентрационного индекса 
осмотических веществ относительно контрольной группы: 3,2±0,34 и 
2,4±0,13 соответственно. 
Энтеропатическое нарушение водно-солевого обмена гиповоле-
мией, гипонатриемией, гипоосмией, антидиурезом и повышением 
ТСН2О формально напоминало синдром неадекватной секреции АДГ. 
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Однако секреция АДГ, равно как и повышенная функция ТСН2О, в 
данном случае были адекватны ситуации. Тем не менее, гидратаци-
онная терапия введением физиологических растворов была нежела-
тельна. Восполнение же недостающего количества натрия возможно 
было даже перорально. 
Однако встречаются и более трудные в диагностическом отно-
шении ситуации, характеризующиеся олигурией с такими же, как и в 
предыдущей публикации, осмотическими показателями плазмы, мо-
чи и повышенным концентрационным индексом осмотических ве-
ществ. Они были описаны А.А. Кузнецевой и Ю.В. Наточиным 
(2002) при пневмониях у детей и взрослых [115]. Пневмонии сопро-
вождались антидиурезом, отсутствием жажды, высокой осмоляльно-
стью мочи, гипонатриемией, гипоосмией и, как оказалось, повышен-
ными значениями ТСН2О (табл.3.4).  
 
Табл. 3.4. Параметры осморегулирующей функции почки у взрослых и детей кон-
трольной группы и больных пневмонией (по материалам публикации А.А. Кузнецо-
вой, Ю.В. Наточина "Физиологический анализ гипоосмоляльности плазмы крови 





(n = 8)  
больные  
(n = 8) 
здоровые 
(n = 18)  
больные 
(n = 18)  
Диурез (мл/мин) 0,68±0,09 0,58±0,06 0,84±0,1 0,6±0,06 
Рosm мосм/ кг Н2О 287±2,1 277±1,7 - - 
Uosm мосм/ кг Н2О 576±72 721±45 611±68 722±48 
PNa ммоль/л 140±1,1 132±2,7 - - 
T
C
H2O мл/мин 0,57±0,15 0,88±0,1 0,59±0,07 0,92±0,10 
 
Сочетание олигурии с высокой осмоляльностью мочи и повы-
шенным ТСН2О свидетельствовало об эффективной работе почки, ак-
тивированной эндокринной стимуляции АВП. Признаки нормального 
функционального состояния почки при выраженной диссоциации 
между осмоляльностями плазмы и мочи и в сочетании с гипоосмо-
ляльностью плазмы крови с низким диурезом и гипонатриемией 
суживали круг дифференциальной диагностики до синдрома неадек-
ватной секреции АДГ, в данном случае – внегипофизарной, клетками 
лёгочной ткани, находящейся в состоянии воспаления.  
Авторы анализируемой статьи допускают возможность повыше-
ния эффективности действия гипофизарного гормона от снижения 
локальной секреции аутакоидов, являющихся физиологическими ин-
гибиторами АВП. Однако обсуждение вопросов дифференциальной 
диагностики гипонатриемических состояний не является целью ана-
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лиза этой публикации. Важно то, что повышенная функция ТСН2О при 
высокой осмоляльности мочи и низкой осмоляльности плазмы крови 
являлась доказательством полной функциональной сохранности про-
тивоточно-множительной поворотной системы мозгового слоя почки, 
адекватно отвечающего на АДГ или АДГ-подобные субcтанции лю-
бого происхождения, что не только направляло диагностику на поиск 
нарушений в механизмах системы осморегуляции, но и диктовало 
адекватную лечебную тактику. 
Выше уже приводились литературные ссылки на развитие син-
дрома неадекватной секреции АДГ при пульмональных неоплазиях 
[315, 373, 394, 400], а также при циррозе печени и застойной сердеч-
ной недостаточности. Избыточная секреция АДГ (АВП), неадекват-
ная осмотическому статусу организма, гипофизарная или эктопиче-
ская по своему происхождению, сопровождалась увеличением ТСН2О, 
являющегося физиологическим для деятельности почки и доказыва-
ющим её функциональную состоятельность. 
Лечение таких ситуаций гипотоническими и физиологическими 
растворами, продиктованное олигурией, является опасным. Опасным 
является и назначение салуретиков, повышающих выделение натрия. 
Физиологически обоснованным будет назначение так называемых 
акваретиков, блокирующих ТСН2О, но не вмешивающихся в выделе-
ние электролитов.  
Полиурии тоже оказались той патофизиологической ситуацией, 
понимание сущности которых оказалось возможным при использо-
вании клиренсовых показателей осморегуляции, и в первую очередь 
– ТСН2О. В клинической практике, не пользующейся, как правило, 
определением осмоляльности плазмы и мочи, полиурии дают осно-
вание подозревать нарушение почечной функции, поскольку умозри-
тельно ассоциируются с процессом осмотического разведения мочи.  
Полиурия при сахарном диабете (СД), оказавшись в зоне интере-
са физиологов [178, 231, 241], также обнаружила новые грани, 
ускользавшие при клинической оценке её только через призму плот-
ности мочи. И.И Дедовым, Ю.В. Наточиным с соавт. (2010) было об-
следовано 22 больных СД с гипергликемией без доказанного повре-
ждения почек и с нормальными размерами СКФ. Эти обстоятельства 
предопределяли развитие у них осмотического диуреза в связи с по-
вышенным содержанием глюкозы в ультрафильтрате. При этом по-
лиурия у них характеризовалась некоторой гиперосмоляльностью 
мочи относительно плазмы крови: более 400 и не выше 295 мосм/кг 
Н2О соответственно. Повышение осмоляльности мочи было вызвано 
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повышением ТСН2О, причём тем бóльшим, чем больше была величина 
диуреза.  
Гиперосмоляльность мочи и повышенные значения ТСН2О – ос-
новных характеристик осморегулирующей функции почки –
свидетельствовали о наличии у больных и гиперАДГнемии, и полно-
стью сохранной функции противоточно-множительной системы: хотя 
значения ТСН2О в цитируемой работе не достигали максимально 
должных величин в 5,0-5,5 мл/мин/100 мл СКФ, получаемых в усло-
виях введения нереабсорбируемых осмотических веществ [49, 59, 
504, 535], тем не менее они оказались соизмеримы с размерами ди-
уреза. Кроме того, величина диуреза, как и ТСН2О, обнаруживала вы-
раженную прямую пропорциональную зависимость от количества 
экскретируемых осмотических веществ, в основном натрия. Однако 
диурез называется осмотическим потому, что основной причиной по-
вышенной загрузки дистальных отделов нефрона натрием является 
нарушение его проксимальной реабсорбции.  
Перечисленные особенности мочеобразования имели все специ-
фические признаки осмотического диуреза, создаваемого повышен-
ной осмотической загрузкой нефрона с нормально протекающими в 
нём процессами и функциями – сочетание повышенных значений 
ТСН2О и полиурии с относительно невысоким преобладанием осмо-
ляльности мочи над осмоляльностью плазмы крови.  
Другой контингент больных с пролонгированным течением са-
харного диабета, с уменьшенными размерами СКФ и признаками 
начинающейся диабетической нефропатии обнаруживал уже сниже-
ние функции ТСН2О.  
В контексте основного содержания главы заслуживают внимание, 
во-первых, выбор у больных СД функции ТСН2О как наиболее чув-
ствительной к развитию в почке диабетической нефропатии. Во-
вторых, по мнению Ю.В. Наточина, возникновение и прогрессирова-
ние диабетической нефропатии сопровождается снижением показа-
телей ТСН2О и, естественно, осмоляльности мочи.  
В-третьих, в статье снижение функции ТСН2О, осмотического 
концентрационного индекса и снижение концентрационной способ-
ности почки называется, вольно или случайно, авторами развиваю-
щейся почечной недостаточностью, предполагая пропущенный в 
классификации диабетической нефропатии этап, предшествующий 
наступлению азотемии. Можно думать, что к снижению ТСН2О авторы 
относились как к доазотемическому признаку ХПН. 
В анализируемой статье, написанной, естественно, под эгидой 
Ю.В. Наточина, констатируется характерная, как он полагает, только 
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для изучения сахарного диабета ситуация, при которой "… к сожале-
нию, при огромном количестве работ, посвященных удивительно 
широкому спектру проблем, касающихся сахарного диабета, мало ис-
следований, в которых дана оценка состояния осморегулирующей 
функции почек на разных стадиях развития этого заболевания; …в 
перечне стадий диабетической нефропатии – микроальбуминурии, 
протеинурии с сохранной азотовыделительной функцией почек, ста-
дии ХПН – не рассматриваются иные стороны работы почки, в част-
ности связанные с изменением водно-солевого обмена. В признаках 
диабетической нефропатии не было оценки той области функции по-
чек, которая касается осмотического концентрирования, состояния 
мозгового вещества почек; в литературе нам не удалось найти сведе-
ний о состоянии мозгового вещества почки при СД; большинство ис-
следований касается только ее клубочкового аппарата". 
Однако не только эндокринологи, но и нефрологи занимаются 
изучением осморегулирующей функции почки по-прежнему с помо-
щью урометра; трактуют изогипостенурию по-прежнему с позиций 
представлений доклиренсового периода клинической физиологии и 
по-прежнему не определяют ни ТСН2О, ни СН2О. Поэтому замечания 
Ю.В. Наточина об отношении к показателям осмотических функций 
почки как к второстепенным, об отсутствии в стадиях диабетической 
нефропатии промежуточного этапа между с признаками только по-
чечного повреждения и уже ХПН относятся ко всей нефрологии в це-
лом, когда она занимается хроническими прогрессирующими нефро-
патиями. 
Если бы это было не так, вряд ли в журнальной статье стоило 
уделять так много места освещению клиренсовых методов исследо-
вания почечной физиологии, подробно излагаемых в течение уже не-
скольких десятков лет в физиологических и клинических руковод-
ствах – Ю.В. Наточин, "Физиология почки: формулы и расчеты", 
1972 [167]; "Физиология почки. В серии: руководства по физиоло-
гии", 1972 [275]; О. Шюк, "Функциональное исследование почек", 
1975 [297] и все отечественные руководства по нефрологии с 1972 
года с освещением в них физиологических аспектов Ю.В. Наточи-
ным.  
Одной из клинических ситуаций с полиурией оказался ночной 
энурез у детей, резистентный к лечению десмопрессином, – синтети-
ческим аналогом АДГ, что свидетельствовало о патогенезе полиурии, 
не связанном с недостаточной выработкой гипофизарного гормона 
[15, 141, 143, 148, 171]. В то же время ТСН2О был у детей с этой фор-
мой ночного энуреза повышен по сравнению с детьми здоровой 
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группы: 0,95 и 0,60 мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела соответственно. Это 
исключало, естественно, ареактивность почки к АДГ. Осмоляльность 
мочи поэтому у таких детей была выше таковой плазмы крови, а кон-
центрационный индекс осмотических веществ был > 1,0. При этом 
величина диуреза зависела от количества экскретируемых осмотиче-
ских веществ, представленных более чем наполовину натрием, то 
есть от величины клиренса натрия – СNa, свидетельствуя о развитии 
солевого диуреза. Натрийурия сочеталась с Са2+- Мg2+- и К+-уриями, 
которые указывали на место нарушения реабсорбции натрия. Им ока-
зался толстый восходящий отдел петли Генле, в котором в норме со-
вершается 75% реабсорбции профильтровавшегося в клубочках маг-
ния. Часть натрия, поступающего в повышенном количества в изви-
тые дистальные канальцы, подвергается ионообмену на калий, обес-
печивая нормальную его экскрецию; оставшийся избыток натрия 
экскретируются, увлекая за собой осмотически связанную с ним во-
ду.  
Оказалось, что у таких детей, доля которых среди всех детей с 
ночным энурезом составляет около 30%, натрийурия ассоциирова-
лась с повышенной экскрецией с мочой ПГЕ2, обладающих, как из-
вестно, натрийуретическим и диуретическим эффектами. Причаст-
ность к солевому диурезу при ночном энурезе повышенной продук-
ции в почках ПГЕ2, локализованной в области толстого восходящего 
отдела петли Генле, доказывалась в исследованиях как Ю.В. Наточи-
на и соавт., так и других авторов, купированием частоты случаев 
"влажных ночей" приёмом диклофенака, блокирующего циклоокси-
геназу, а тем самым – образование ПГЕ2 и натрийурию [116, 129, 143, 
171, 311, 340, 423]  
Таким образом, причиной ночного диуреза оказался дисбаланс 
между секрецией АВП и локальной гиперпродукцией ПГЕ2 в области 
толстого восходящего отдела петли Генле, препятствующей в этом 
сегменте нефрона реабсорбции натрия, регулируемой АВП. Избы-
точные количества ПГЕ2 не мешали, тем не менее, АВП-
индуцируемому повышению ТСН2О, что указывает на многочислен-
ность в почке мест локализации повышенной активности ПГЕ2. Та-
ким образом, суть патологии при ночном энурезе заключается, если 
говорить иными словами, в функциональной рекапитуляции филоге-
нетически древнего механизма образовании мочи, в нормальных 
условиях перекрывающегося, завуалированного действием АВП.  
Поскольку простагландины относятся к классу аутакоидов, тип 
диуреза, обусловленный эффектом их повышенной продукции в поч-
ке первоначально был определен Ю.В. Наточиным и соавт. как аута-
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коидоз [141, 143, 160, 171, 290]. Их статус как локальных физиологи-
ческих механизмов осморегуляции, прослеживаемых на всех этапах 
эволюционного развития почки, дал основания к предположению о 
возможном существовании целого пласта патологии, некой группе 
нозологий с общим для них патогенезом – повышенной продукцией в 
почке ПГЕ2, – купируемой назначением ингибиторов циклооксигене-
зы, приостаналивающих в конечном итоге образование простаглан-
динов. И это предположение подтвердилось.  
Ситуацией с клинической манифестацией влияния простагланди-
нов на мочеобразование является изменение циркадианного его рит-
ма у пожилых, когда образование повышенного объёма мочи смеща-
ется на ночное время [62]. 
При одной его форме физиологические механизмы и клиниче-
ские проявления оказываются тождественны таковым у детей с ноч-
ным энурезом, обусловленным гиперпродукцией ПГЕ2: никтурия и 
полиурия, сочетающиеся с повышенным ТСН2О и с повышенным со-
держанием в моче ПГЕ2; корреляция значений последних с величи-
нами диуреза, натрийуреза и осмотического очищения; положитель-
ный клинический эффект приема нестероидных препаратов, ингиби-
рующих циклооксигеназу. Как и при ночном энурезе, у детей местом 
избыточной продукции ПГЕ2 оказалась толстая восходящая часть 
петли Генле.  
Таким образом, наиболее древний, локальный механизм осморе-
гуляции, будучи замаскированным и физиологически репрессиро-
ванным на протяжении многих лет в условиях нормального функци-
онирования почки, ощутимо дал знать о себе в период развития в ней 
инволютивных изменений.  
Аутакоидоз как гиперПГЕ2немии может быть, по-нашему, при-
мером к представлениям Л.А. Орбели о патологии как повторении 
пройденных предками ныне живущих организмов этапов эволюци-
онного развития или, иными словами, примером функциональной ре-
капитуляции.  
Однако эта рекапитуляция может не только модифицировать 
действие АВП, но и инактивировать его антидиуретический эффект. 
У некоторой части пожилых мужчин никтурия сочеталась с выделе-
нием гипотоничной (гипоосмоляльной) мочи в результате исчезнове-
ния ТСН2О и появления СН2О [62].  
Такая полиурия соответствует водному диурезу, развивающемуся 
либо при недостатке АВП, либо при блокаде его действия ПГЕ2, яв-
ляющегося физиологическим его антагонистом. Назначение ингиби-
торов циклооксигеназы перед сном сопровождалось устранением 
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ночной полиурии и повышением осмоляльности мочи, что было вы-
звано, как оказалось, прекращением СН2О и возобновлением ТСН2О. 
В этом случае местом образования повышенных количеств ПГЕ2 
оказались собирательные трубки, из просвета которых он препят-
ствовал встраиванию аквапоринов в люминальную поверхность их 
эпителия. Блокада циклооксигеназы, уменьшив образование ПГЕ2, 
повысила чувствительность собирательных трубок к АВП, привела к 
увеличению их водопроницаемости и к уменьшению диуреза. 
Ю.В. Наточиным и соавт. теми же методологическими приёмами 
был проанализирован способ функционирования почки при физиоло-
гически протекающей беременности и гестозе [290]. Одним из при-
знаков изменения работы почки при физиологической беременности, 
усиливающихся при развитии гестоза (нефропатии беременных), яв-
ляется никтурия. По данным авторов публикации, соотношение ноч-
ного диуреза к дневному (в%) у небеременных женщин (n = 15), у 
женщин с физиологически протекающей беременностью (n=18), с 
отеками беременных (n = 20) и с 1-й (n = 14) и 2-й (n = 7) стадиями 
гестоза составляло 23±7, 29±2, 33±4, 41±3 и 55±5% соответственно. 
ТСН2О у женщин этих же групп имел значения 1,17±0,07, 
1,31±0,12, 1,22±0,15, 1,19±0,12 и 1,31±0,15 мл/мин, которые свиде-
тельствовали о полностью сохранной способности почки адекватно 
реагировать на АДГ при всех формах течения беременности. Более 
того, утяжеление патологии беременных сопровождалось более вы-
сокими показателями ТСН2О. Мочеобразование при патологической 
беременности характеризовалось увеличением значений экскретиру-
емых фракций натрия, магния и калия, которые авторами статьи объ-
яснялись нарушением реабсорбции натрия в толстой восходящей ча-
сти петли Генле, поскольку размеры клубочковой фильтрации во 
всех группах были тождественными друг другу. Кроме того, именно 
в этом отделе нефрона происходит реабсорбция 75% количества маг-
ния от профильтровавшегося в клубочках. Авторы полагали, что 
снижение реабсорбции натрия приводит к возрастанию его коли-
честв, поступающих в дистальные извитые канальцы, в которых 
натрий обменивается на калий, вызывая калиурию. Избыточные ко-
личества натрия экскретируются с мочой, увлекая за собой воду, то 
есть вызывают солевой диурез – салурез. 
Причиной одновременного существования никтурии, натрийурии 
и сохранённой функции ТСН2О при некоторых вариантах ночного 
энуреза у детей, нарушений циркадианности образования мочи у по-
жилых и при ХПН (о которой будет сказано далее) авторы статьи ви-
дели в повышенной локальной продукции ПГЕ2 в толстом восходя-
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щем отделе петли Генле, которая уменьшает или полностью блоки-
рует на этом уровне натрийреабсорбирующий эффект АДГ. Однако 
антидиуретический эффект АДГ, реализующийся на уровне собира-
тельных трубок, сохраняется. Но в ряде случаев избыточная актив-
ность ПГЕ2 обнаруживается и в зоне собирательных трубок. 
Заключение авторов о том, что при гестозе концентрационная 
способность почки не нарушается, раз сохраняется гидроосмотиче-
ский эффект АДГ, а нарушения касаются системы осморегуляции, 
позволяют усомниться в бытующих представлениях о гестозе как о 
нефропатии, граничащей с гломерулонефритом, как о факторе риска 
последующих нефропатий. Мы тоже писали, только по результатам 
пункционных биопсий почек у женщин с нефропатией беременных, 
что она относится к первично нарушенной регуляции cосудистого 
тонуса и системного артериального давления крови с вторичными 
почечными изменениями [217, 219]. Однако, исходя из представле-
ния о врожденных состояниях аутокоидоза нельзя исключить, что 
беременность у ряда женщин вскрывает врожденный дефект нару-
шения реабсорбции в толстом восходящем отделе петли Генле, кото-
рый будет сохраняться и после окончания беременности.  
 
 
3.4.2. Аутакоидозы как механизм функционирования  
почки при ХПН и при ряде других патологических состояний 
 
К одной из форм аутакоидоза Ю.В. Наточин в последнее время 
относит тип мочеобразования, то есть тип диуреза, при ХПН. Пред-
ставления о характере функционирования почки при ХПН претерпе-
ли в представлениях отечественной физиологии за последние десяти-
летия известную трансформацию, обусловленную расшифровкой мо-
лекулярных и биохимических механизмов почечных процессов. 
Как уже говорилось, в 1967 году Ю.В. Наточин и соавт. по ре-
зультатам клинического обследования представили ряд доказательств 
[225], не согласующихся с представлением о функционировании 
почки при ХПН в режиме осмотического диуреза, высказанных в ги-
потезе интактных нефронов R. Platt N.S. Bricker [332, 435, 449, 450, 
506] в середине 50-х годов минувшего века. Представления этой ги-
потезы о характере функционирования почки при ХПН остались гос-
подствующими в патогенетических концепциях патофизиологов и по 
сей день, о чём говорилось в начале настоящей главы. 
В 1967 году Ю.В. Наточин и соавт. представили несколько аргу-
ментаций в пользу не осмотической, а салуретической природы ди-
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уреза у больных ХПН [225]. Одной из них было исчезновение у об-
следованных ими больных функции ТСН2O с заменой её на функцию 
СН2О. Осмоляльность мочи у больных ХПН в связи с СН2О обнаружи-
вала меньшие значения, чем в случаях контрольной группы, у кото-
рых условиями обследования создавалась осмотическая загрузка не-
фронов, тождественная таковой у больных ХПН. Осмотический ди-
урез, как уже неоднократно говорилось, сопровождается возрастани-
ем ТСН2O, и в экспериментальных условиях он используется для пере-
вода этой функции в режим максимальный работоспособности. Ю.В. 
Наточин и соавт. ссылались на работу J.W. Coburn et al. (1965) [494], 
не нашедших нарушения экскретируемой фракции ТСН2О у 5/6-
нефрэктомированных крыс, считающихся моделью ХПН. 
В рассматриваемой работе Ю.В. Наточина и соавт. у больных 
ХПН не было найдено корреляции значений диуреза, калий- и 
натрийуреза с величиной экскреции осмотических веществ. Данные, 
полученные авторами статьи, согласовывались с наблюдениями C.D. 
West et al. (1957) и H.C. Gonick et al. (1964) о непропорционально 
большóй экскреции натрия относительно осмотической загрузки не-
фрона [354, 528]. По данным цитированных авторов, осмотическая 
загрузка нефрона, чтобы в вызванном ею осмотическим диурезом 
наблюдалась свойственная ХПН натрийурия, должна составлять не 
менее 25% от всей осмоляльности плазмы крови, чего не наблюдает-
ся ни при какой выраженности азотемии.  
Однако ещё ранее, в пионерской работе по экспериментальному 
изучению осмотического диуреза L. Wesson, W. Anslow, H. Smith 
(1948), выполненной до появления гипотезы интактных нефронов, 
было показало, что при нём у собак увеличение размера диуреза до 
65% от размера клубочковой фильтрации (за счёт экскреции манни-
тола) приводило к повышению экскретируемой фракции натрия лишь 
до 27% (рис. 3.6) [524].  
Таким образом, осмотическая загрузка нефрона и осмотический 
диурез, которые в эксперименте увеличивались во много раз больше, 
чем у больных при ХПН, не приводили к существенному увеличению 
экскреции натрия. Иными словами, пропорциональности между ос-
мотической загрузкой нефронов и снижением реабсорбции натрия, 
постулируемой последующей после этих исследований гипотезой ин-
тактных нефронов R. Platt и N.S. Bricker, не существует и, следова-
тельно, никакой компенсаторной способностью в отношении увели-
чения клиренса экскретируемого почкой натрия осмотическая поли-
урия не обладала.  
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Таким образом, Ю.В. Наточиным и соавт. было установлено, что 
при ХПН происходит нарушение ТСН2О и повышенная реабсорбция 
натрия в дистальном сегменте нефрона, сопровождающаяся ионооб-
менным повышением секреции калия. 
 
  
Рис. 3.6. Экскретируемые фракции натрия и воды в течение прогрессивного осмоти-
ческого диуреза, вызванного у собак внутривенным введением маннитола. Периоды 
последовательного сбора мочи начинаются справа и движутся влево к наименьшему 
значению отношения U/P креатинина как показателя возрастающей величины ди-
уреза. Преимущественная экскреция воды вызвана маннитолом, тогда как активная 
реабсорбция натрия лишь слегка изменилась под влиянием условий эксперимента. 
Абсцисса – экскретируемая фракция. Ордината – концентрационный индекс креа-
тинина. (L. Wesson et al., 1948; [524] c дополнением). 
 
Причиной дистальной загрузки нефрона натрием первоначально 
предполагалось нарушение его реабсорбции в проксимальном ка-
нальце, что характерно для осмотического диуреза [146, 220]. По-
скольку тогда характер мочеобразования при ХПН не был термино-
логически определен, он какое-то время продолжал обозначаться, 
скорее по инерции, как осмотический [146, с. 145; 165].  
Понимание характера типа диуреза при ХПН пришло после уяс-
нения физиологической функции простагландинов как функциональ-
ных антагонистов АДГ и совершенствования методики их определе-
ния в биологических средах. 
С 2000 года во всех публикациях Ю.В. Наточина и соавт. диурез 
при ХПН трактуется уже как аутакоидоз или, что тоже самое, как са-
лурез I типа или вообще как салурез [15, 89, 129, 141]. Их исследова-
ниями было показано, что при ХПН наблюдается повышенное в моче 
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содержание ПГЕ2, с уровнем которых коррелируют величины и ди-
уреза, и натрийуреза. Натрий в моче больных ХПН создаёт до 50% 
осмоляльности мочи, и именно с содержанием в моче натрия, а не 
осмотических веществ, коррелирует величина диуреза. Магнийурия 
указывает на нарушение реабсорбции натрия в толстом восходящем 
отделе петли Генле, поскольку именно только в этом отделе нефрона 
реабсорбируется 75% профильтровавшегося магния и между магний- 
и натрийуриями существует достоверная корреляция. 
Причиной снижения реабсорбции в указанном отделе нефрона 
как магния, так и натрия, является избыточная продукция здесь ПГЕ2, 
ингибирующих эффект АВП (АДГ), в норме заключающийся в по-
вышении реабсорбции этих ионов.  
Повышенная реабсорбция натрия совершается в вышележащем 
сегменте нефрона, объясняя обменнозависимое повышение калия в 
моче. Тем не менее, дефект реабсорбции натрия в толстом восходя-
щем отделе петли Генле не может быть полностью компенсирован, 
что приводит к салурезу. В публикациях Ю.В. Наточина и соавт. был 
подвержен факт независимости экскреции натрия в широком диапа-
зоне от осмотической загрузки нефрона мочевиной, что является ещё 
одним доказательством салуретической, а не осмотической природы 
полиурии при ХПН.  
Итак, по мнению В.Ю. Наточина и его коллег, почка при ХПН 
функционирует в режиме не осмотического диуреза, а салуреза 
(аутакоидоза). Однако отличие аутакоидоза при ХПН от описанных 
выше других его форм заключается в сочетании его при ХПН с поте-
рей функции ТСН2О, тогда как остальные формы сопровождаются, 
напротив, активацией этой функции. 
Нефрология, тем не менее, не замечая этих высказываний или не 
желая их замечать, продолжает настаивать на осмотическом диурезе 
как способе функционирования почки при ХПН [185, с. 98].  
Гиперпродукция ПГЕ2 свойственна, по Ю.В. Наточину, ещё син-
дрому Бартера I типа с наследственным дефектом Na, K, 2CL-
котранспортёров на люминальной поверхности канальцевого эпите-
лия толстого восходящего отдела петли Генле и действию петлевого 
диуретика фуросемида. При синдроме Бартера гиперпростагландемия 
обусловлена гипокалиемией, возникающей в результате повышенно-
го Na-K-обмена в извитом дистальном канальце, в который в повы-
шенном количестве поступает натрий, избежавший реабсорбции в 
толстом восходящем отделе петли Генле. Мочегонный эффект фуро-
семида сопровождается повышенной секрецией с мочой ПГЕ2, опре-
деляющей размер диуреза и натрийуреза [15].  
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Однако в классификации типов диуреза в последние годы аута-
коидоз как отдельная их форма с локальной повышенной продукцией 
ПГЕ2 Ю.В. Наточиным уже не выделяется [15, 147], а он включается 
в салурез I типа. Тип мочеобразования при ХПН, первоначально 
называемый аутакоидозом, в последующем стал называться типом 
мочеобразования с признаками аутакоидоза, а после вообще салуре-
зом I типа.  
Перенесение акцента с понятия "аутакоидоз" на "салурез" как 
способа функционирования почки при различных клинических ситу-
ациях с гиперПГЕ2немиями вызвано, возможно, существенными ва-
риациями в мочеобразовании при них: ночной энурез может сопро-
вождается увеличением как ТСН2О, так и СН2О. Последнее свойствен-
но и ХПН. Отсутствует строгая специфичность действия ПГЕ2 отно-
сительно типов диуреза и локализации их в нефроне при этом: ги-
перПГЕ2немия сопутствует и осмотическому диурезу [15], и водному 
[15, 16, 353, 362, 377, 401], и салурезу I типа [15]. Водонепроницае-
мость структур в зоне локализации ПГЕ2, снижение реабcорбции 
натрия, натрийурия и полиурия, ингибирование эффектов АВП как 
наиболее специфические эффекты ПГЕ2 относительно водно-
солевого обмена, не свойственны в такой же степени другим много-
численным представителям класса аутакоидов – норадреналину, ан-
гиотензину, нейротензину, оксиду азота, кининам, гистамину, серо-
тонину, семейству цитокинов и др., – чтобы быть визитной карточкой 
всей группы аутакоидозов. 
Кроме того, эффект ПГЕ2 зависит от типов их рецепторов, насчи-
тывающихся не менее 4-х и определяющих различия в ими активиру-
емых внутриклеточных мессенджерах; имеется специфичность для 
каждого сегмента нефрона скоростей секреции и разрушения ПГЕ2, а 
также соотношений их с уровнями АДГ; неоднозначна степень вклю-
чения ПГЕ2 как медиатора межклеточных взаимодействий в орбиту 
про- и противовоспалительных реакций и в различных амплуа мно-
гочисленных стромально-паренхиматозных взаимодействий [12].  
С самого начала обнаружения гиперПГЕ2немии как механизма 
развития некоторых клинических состояний предполагалась их без-
условная патогенность, доказывающаяся лечебным эффектом фарма-
кологической блокады гиперпродукции простагландинов [143]. Од-
нако Ю.В. Наточин полагает, что при описываемых вариантах ночно-
го диуреза с дисбалансом действия АВП и локально образующихся в 
повышенном количестве ПГЕ2 никакого нарушения функции самой 
почки нет и даваемая им оценка этого феномена как патологического 
касается только нарушений в системе осморегуляции: "Дисфункция 
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при ночном энурезе состоит не в нарушении способности почки к 
разведению или концентрированию, а в периодически наступающем 
функциональном дефекте системы регуляции" [160, 171]. Не только 
ночной энурез, но и все случаи аутакоидоза рассматриваются Ю.В. 
Наточиным как "… лишь частный случай более общей картины фи-
зиологических регуляций … с избыточной или недостаточной секре-
цией эндогенно образующихся веществ, действующих локально и 
участвующих в процессах регуляции с помощью аутокринных или 
паракринных механизмов". 
Но в доказательство сказанному Ю.В. Наточин ссылается на си-
туации изменения мочеобразования, зависящие от изменения осморе-
гуляции системного характера, например, от повышенной выработки 
натрийуретического атриопептида при гиперволемии, вызванной 
вливанием физиологического раствора или другими обстоятельства-
ми. 
Однако модулирующий эффект локальных механизмов осморе-
гуляции, перекрывающий порой эффект нейрогуморальных команд 
системы осморегуляции, не является областью надзора системных 
механизмов регуляции целостного организма, о чём пишет сам же 
Ю.В. Наточин [147]. Поэтому вряд ли в случае гиперПГЕ2немии дело 
ограничивается нарушением регуляции, не связанной с изменением 
состояния самой почки. 
Можно допустить, что гиперПГЕ2-обусловленный ночной энурез 
представляет задержку онтогенетического созревания почечных 
структур, а потому и недоразвитие нормальных соотношений между 
эффектом АДГ и ПГЕ2, с пролонгированным функциональным доми-
нированием филогенетически древнего локального, аутакоидного 
механизма осморегуляции над эволюционно более молодым меха-
низмом нейрогормональной его регуляции, что по существу является 
функциональной рекапитуляций. В пользу такого предположения 
свидетельствует свойственность ночного энуреза преимущественно 
детскому возрасту и характерное для него естественное излечение 
обычно после периода полового созревания. С таким пониманием 
анализируемой формы ночного энуреза согласуется существование 
случаев генетического дефекта в продукции повышенных количеств 
ПГЕ2, например уже упоминавшийся синдром Бартера I типа с 
наследственным дефектом Na+,K+,2CL-котранспортёров. Таким обра-
зом, в ночном энурезе можно увидеть дань эволюционной последова-
тельности развития механизмов осморегуляции. 
Возможность трактовки ночного энуреза как несколько задер-
жавшейся рекапитуляции, свойственной естественному онтогенезу, 
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подтверждается, по нашему, другой клинической ситуацией – перси-
стирующим артериальным протоком (ПАП), зарастающим при ис-
пользовании тоже нестероидной противовоспалительной терапии. 
Поскольку Боталлов проток является компонентом фетального 
кровообращения, его персистирование как у доношенных, так и не-
доношенных детей можно рассматривать признаком сохраняющейся 
морфофункциональной незрелости со свойственной ей гипер-
ПГЕ2немией. Последняя в фетальном периоде вызвана активной про-
дукцией ПГЕ2 плацентой, синтезом ПГЕ2 структурами самого арте-
риального протока, обладающими к тому же повышенной чувстви-
тельностью к нему (относительная гиперПГЕ2немия), низким катабо-
лизмом простагландинов в связи с практические ещё нефункциони-
рующими у плода лёгкими. Именно этот биохимический механизм, 
препятствующий нормальной констрикции стенок протока после ро-
дов при многочисленных условиях развития ПАП – недоношенность 
и низкий вес плода, незрелость структур стенок протока, сохраняю-
щаяся повышенная чувствительность к действию ПГЕ2 и оксиду азо-
та, острый респираторный дистресс, искусственная вентиляция лёг-
ких – открыл возможность терапевтического лечения ПАП назначе-
нием нестероидных противовоспалительных средств, ставших аль-
тернативой хирургическому способу лечения ПАП [98, 110, 210]. О 
персистирующем артериальном протоке как затянувшейся онтогене-
тической рекапитуляции естественного развития свидетельствует 
спонтанное его закрытие у некоторой категории относительно зрелых 
детей, растягивающееся порой до 11 месяцев при считающимся нор-
мальным сроком его закрытия в течение первых 3-х дней после родов 
[488].  
Пожилой возраст пациентов с гиперПГЕ2-обусловленной никту-
рией в случаях нарушения циркадианного ритма мочеобразования 
даёт основания связывать рекапитуляцию ПГЕ2-обусловленного ме-
ханизма мочеобразования с инволютивными изменениями в почке. 
Тем более очевидно, что при ХПН имеются все основания объяс-
нять гиперПГЕ2немию, вызывающей салурез и полиурию, выражен-
ными органическими изменениями в почке, также раскрепощающи-
ми филогенетически древний механизм регуляции мочеобразования.  
Первоначальные представления об аутакоидозах как патологиче-
ских состояниях, нуждающихся в безусловной их коррекции, стали 
менее категоричными после отнесения к ним способа образования 
мочи при ХПН. При ХПН, полагает Ю.В. Наточин, "… секреция 
аутакоидов играет компенсаторную роль и помогает дольше сохра-
нять функциональную эффективность почки, … способствует увели-
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чению диуреза, выделению конечных продуктов обмена, позволяет 
дольше сохранить жизнь пациентов без подключения к искусствен-
ной почке" [141]. Назначение в этой ситуации ингибиторов циклоок-
сигеназы будет оказывать и действительно оказывает нефротоксиче-
ский эффект, снижает диурез и способствует прогрессированию 
ХПН. 
Однако в представленных здесь положениях фактические данные 
переплетаются уже с их рефлексией в понятиях адаптивности, биоло-
гической целесообразности и компенсаторности, уводящей от фено-
менологии явления к трактовке его сущности. Речь идёт о проблеме 
соотношения в болезни физиологического и патологического, причём 
физиологического не только настоящего, но и прошлого, к проблеме, 
поднятой ещё К. Бернаром и Р. Вирховым, и оставшейся проблемой 
по настоящее время. При очень многих клинических ситуациях фи-
зиологические звенья регуляции включаются в патогенез, что создаёт 
проблемы для их лечения, взять хотя бы, к примеру, нефрогенные ар-
териальную гипертензию и анемию. Углубление в этот аспект про-
блемы общей патологии и ХПН отвлёк бы от основной нити изложе-
ния – сопоставления времени возникновения признаков заболевания 
в истории его развития с эволюционным возрастом процессов и 
функций, формирующих признаки болезни.  
Привлечение клиренсовых характеристик для физиологического 
анализа состояния водно-солевого обмена и осморегулирующей 
функции почки у детей различного возраста подтвердило онтогене-
тическую последовательность созревания механизмов осморегуля-
ции, в принципе тождественную таковой в филогенезе млекопитаю-
щих. В первые месяцы жизни у ребенка уже сформирована реакция 
почки на ПГЕ2 как на эволюционно первоначальный механизм осмо-
регуляции, тогда как реакция её на аргинин-вазопрессин ещё не соот-
ветствует эффективности взрослых организмов и достигает функци-
ональной зрелости через годы [112]. 
Нарушение баланса взаимодействий ПГЕ2 и АВП в пользу перво-
го является одной из причин ночного энуреза у детей, указывая на 
"застревание" созревания почечного механизма осморегуляции на 
филогенетически исходном, древнем его звене. Сочетание же онтоге-
нетического и клинического методов, подтверждая пути эволюции 
как внутрипочечных, так и системных механизмов осморегуляции, 
обогащает эволюционную физиологию почки, как это и предвидел 
Л.А. Орбели.  
Примером плодотворности использования положений эволюци-
онной физиологии почки по осморегуляции для оценки функцио-
234 
 
нальных признаков хронических нефропатий могут быть классифи-
кации типов диурезов, которые встречаются в клинических ситуаци-
ях. Ранее уже говорилось, что этот подход позволил сравнительной и 
эволюционной физиологии почки выделить 3 типа диуреза – дегид-
ратационный (антидиурез, диурез) и водный (гидрурез),– наблюдаю-
щихся у животных и человека при естественных условиях существо-
вания и нормально протекающих в организме физиологических про-
цессах, а также осмотический диурез, развивающийся в эксперимен-
тальных условиях [49, с. 109]. 
По Ю.В. Наточину и соавт. (2009), оказалось, что всё многообра-
зие форм диурезов в клинических условиях, проанализированных с 
тех же позиций кардинальности для оценки функциональной способ-
ности почки состояния функций осморегуляции – ТСН2О, а в случае её 
прекращения или исчезновения – СН2О, может быть сведено к тем же 
3-м видам диурезов, дополненных ещё салурезом: водному диурезу, 
антидиурезу, осмотическому диурезу и салурезу [15, 118, 172].  
Предварительно надо отметить, что взгляды физиологов о целе-
сообразности выделения многочисленных видов салуреза по крите-
рию места действия мочегонных средств претерпели известную эво-
люцию. Ранее, по Ю.В. Наточину (1982), диурез при использовании 
ингибиторов карбоангидразы (ацетозоламид, диакарб, фонурит, диа-
мокс), вызывающих в проксимальных канальцах снижение реабсорб-
ции хлора и натрия, относился к осмотическому диурезу [156].  
В классификации типов диуреза от 2005 года осмотическая фор-
ма салуреза уже не упоминалась, а салуретики были разбиты на типы 
– салурез I типа при использовании петлевых диуретиков, классиче-
ским представителем которых является фуросемид, и салурез II типа 
при воздействии ингибиторов альдостерона и сульфамидных (тиази-
довых и нетиазидовых) диуретиков преимущественно на дистальные 
извитые канальцы и начальные отделы собирательных трубок [15].  
В классификации типов диуреза, по Ю.В. Наточину от 2009 года, 
салурезы сведены в единую группу, характеризующуюся петлевым 
диуретиком фуросемидом, обладающим наиболее выраженным салу-
ретическим эффектом, при котором натрийурия составляет 25% от 
всего количества иона, профильтровавшегося в клубочках [172]. 
Кроме того, при нём манифестно представлена гиперПГЕ2немия. 
Собственно осмотические диуретики (мочевина, маннитол, эти-
ленгликоль 400) и акваретики, полиурические эффекты которых свя-




Хотя салурезы представляют собой экспериментально создавае-
мые ситуации, нельзя исключить, что клеточные механизмы транс-
порта ионов, оказывающиеся мишенью для грубого вмешательства в 
их работу того или иного класса мочегонных, в нормальных условиях 
тоже являются объектами тонкого воздействия физиологических ре-
гуляторных механизмов – активности простагландинов, натрийуре-
тических атриопептидов, альдостерона, вызывая те или иные салуре-
тические гомеостатические нюансы.  
Ю.В. Наточин полагает, что показатели ТСН2О или СН2О, интегри-
рующие состояние многочисленных факторов обеспечения этих 
функций, не раскрывают взаимодействие этих факторов. Для оценки 
процессов, происходящих в корковом и мозговом веществе почки 
при движении мочи по собирательным трубкам, Ю.В. Наточиным 
был предложен новый подход: сопоставление ТСН2О или СН2О с осмо-
ляльным очищением, то есть отношение ТСН2О/СOSM [172]. Показате-
ли осморегулирующей функции почки были получены при экспери-
ментальных (на крысах) водном, осмотическом и фуросемидвызван-
ном диурезах, а также при антидиурезе (при использовании синтети-
ческого аналога АВП). 
По данным исследования на пике диуреза в первые 30 мин опыта 
величины осмоляльного очищения при всех типах диурезов имели 
близкие отношения, что с позиции представления об "экскреторной" 
функции почки как основной, укрепившейся в клинической физиоло-
гии, свидетельствовало бы об однотипности функционального состо-
яния почки. Различия в отношении исследуемых показателей было 
обусловлено различиями в степени функции ТСН2О, указывающими 
на качественно различные состояния почки, обусловленные, скорее 
всего, совокупными эффектами АВП, повышенном при осмотиче-
ском диурезе и антидиурезе, и приглушенными – при действии фуро-
семида с его гиперПГЕ2немией.  
Примечательно, что многие клинические статьи, написанные 
Ю.В. Наточиным и его коллегами по вопросам мочеобразования, ли-
бо начинаются [147], либо заканчиваются [15] экскурсом в сравни-
тельную и эволюционную физиологию почки, объясняющим воз-
можность или невозможность развития того или иного типа диуреза у 
нижестоящих, чем млекопитающие и человек, организмов. Это – 
нелишнее напоминание клиницистам той истины, что понимание 
природы медицинских явлений не сводится к их феноменологии, а 
применительно к почке, к информации о механизмах и процессах мо-
чеобразования в норме и при патологии, а возможно лишь в плане 
историческом. К такому пониманию призывал медицину в своё время 
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И.В. Давыдовский, а еще ранее – "заблудившийся", как называл сам 
себя И.И. Мечников, "в медицине зоолог":"… нет надобности приво-
дить специальные доказательства в подтверждение того, что болезнь 
и патологические процессы следуют тем же законам эволюции, как 
сам человек и высшие животные" [130]. 
Клинических отечественных работ по целенаправленному опре-
делению функции СН2О как функционального показателя мы не 
нашли, хотя проба на разведение (водная проба, водяная проба) 
предложена более 100 лет назад, и до недавнего времени с показате-
лей этой пробы вместе с данными пробы на концентрацию начинался 
раздел по оценке функциональной способности почки. Исследования 
по изучению этой функции в условиях ХПН не проводились. По объ-
ёмно-временным параметрам мочеотделения, изучающихся в клини-
ке при водной пробе, судить о состоянии гидрурической функции 
при физиологической трактовке этого понятия невозможно, посколь-
ку на величину диуреза влияют, помимо массы функционирующей 
почечной ткани (то есть морфологического параметра), состояние 
других систем организма, в том числе и регуляторных. Водной про-
бой (водной нагрузкой), оцениваемой соотношением размеров диуре-
за с поступившим в организм объёмом воды, определяется объёмре-
гулирующая функция почки, отражающая функциональное состояние 
не столько почки, сколько системы по регуляции водного баланса ор-
ганизма.  
Как показано в работах Ю.В. Наточина, образование гипотонич-
ной мочи при ХПН, при восстановлении диуреза в случаях ОПН или 
после трансплантации почки обусловлено не осмотическим диуре-
зом, несмотря на азотемию, а большóй долей в диурезе осмотически 
свободной воды.  
Публикаций с информацией о значениях ТСН2О или СН2О при по-
чечной аллотрансплантации нет. По данным В.В. Шумакова (1996), 
восстановление способности почки к осмотическому разведению мо-
чи после почечной аллотрансплантации затягивалось на несколько 
месяцев [295]: "Осмотическое концентрирование мочи в течение пер-
вого месяца было пониженным, а способность к осмотическому раз-
ведению почти отсутствовала. На протяжении следующего месяца 
происходило статистически достоверное повышение осмотического 
концентрирования, улучшалась способность к осмотическому разве-
дению, которая оставалась тем не менее незначительной. На протя-
жении третьего и четвертого месяцев отмечается дальнейшее восста-
новление функции осмотического разведения мочи, хотя она и оста-
ется резко сниженной. В последующие месяцы, вплоть до года после 
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аллотрансплантации, сохраняется то же состояние изученных функ-
ций. Через год восстанавливается, хотя и не полностью, способность 
аллотрансплантата к осмотическому разведению мочи". Поскольку, 
однако, в этой ситуации развивается и салурез из-за нарушения реаб-
сорбции натрия, сделать заключение о типе диуреза после алло-
трансплантации почки возможно лишь при знании показателей СН2О, 
СNAH2O, соотношения их с величиной диуреза и другими осмотиче-
скими показателями, исследованными конечно же в условиях функ-
циональных нагрузок. В более ранних сообщениях на эту же тему 
Томилиной [269, 270] эти показатели также не изучались.  
В публикации А.В. Траилина и соавт. (2010) по проблеме морфо-
логических предикторов функции почечного аллотрансплантата в 
первый год после операции из функциональных показателей приве-
дены лишь значения сывороточного креатинина и стандартизованные 
к площади поверхности тела размеры клубочковой фильтрации [137]. 
В сообщении М.М. Каабак и соавт. по оценке эффективности 
превентивных мер последствий реперфузионной травмы при пере-
садке почки по результатам 1,5-годичного динамического наблюде-
ния из функциональных показателей почки упоминалась только ди-
намика величины плазменного креатинина [90]. 
Из-за отсутствия отечественных публикаций по целенаправлен-
ному состоянию функции СН2О при развитии функциональной несо-
стоятельности почек не остаётся ничего другого, как ещё раз со-
слаться на зарубежные источники [54, 136, 459, 476], согласно кото-
рым гидрурическая функция почки даже при терминальной ХПН 
остается ненарушенной, поскольку ЕF СН2О, то есть значение СН2О в 
перерасчете на 100 мл клубочкового фильтрата, имеет нормальные 
значения – 14-16 мл/мин, а олигурия вызвана существенным сниже-
нием количества функционирующих нефронов. Противоречия здесь 
нет, поскольку величина диуреза не является показателем осморегу-
лирующей функции почки.  
При терминальной ХПН цифры удельного веса мочи, более низ-
кие, чем удельный вес плазмы крови даже без ХПН (1010-1012), а 
уже тем более при ХПН, свидетельствуют о продолжающейся работе 
в почке механизма гипотонической осморегуляции, то есть СН2О. Од-
нако Г. Маждраков и Н. Попов (1980) полагали, что "…при общей 
почечной недостаточности почка представляет собой в биологиче-
ском смысле индифферентную мембрану. В функциональном отно-
шении эта индифферентная мембрана едва ли отличается значитель-
но от целлофановой трубки искусственной почки" [20, с. 160]. Как 
разительно эти представления отличаются от положений гипотезы 
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интактных нефронов R. Platt и N.S. Bricker, постулирующей полную 
функциональную сохранность резидуальных (сохранившихся) не-
фронов при ХПН, работающих в режиме осмотического диуреза 
примерно с 40% перегрузкой.  
Но если это было бы так, как полагали Г. Маждраков и Н. Попов, 
то показатели максимального и минимального удельных весов мочи 
в терминальной стадии заболевания должны были бы сойтись на 
уровне значения удельного веса плазмы крови, и гипотетическая ди-
намика значений плотности мочи в этой ситуации, соответствующая 
представлениям Г. Маждракова и Н. Попова, отражена на рис. 3.7. 
 
  
Рис. 3.7. Гипотетическая динамика крайних значений плотности мочи при прогрес-
сировании ХПН в случае трансформации нефронов в непроницаемые структуры, 
экскретирующие мочу, идентичную по плотности плазме крови. Красная линия – 
удельный вес плазмы крови.  
 
В действительности наблюдается иная динамика крайних значе-
ний плотности мочи: при относительно быстром в ходе заболевания 
снижении максимальных значений удельного веса мочи цифры ми-
нимального удельного веса не "подтягиваются" к значениям плотно-
сти плазмы крови, а остаются ниже их, вплоть до финиша терми-
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нальной ХПН, свидетельствуя об образовании гипотоничной мочи, 
то есть о продолжающейся работе механизма гипотонической осмо-




































Рис 3.8. Фактическая динамика крайних значений плотности мочи при прогрессиро-
вании ХПН, свидетельствующая о сохранности почечного механизма гипотониче-
ской осморегуляции, проявляющего в низких цифрах плотности мочи. Красная ли-
ния – удельный вес плазмы крови.  
 
Можно даже сказать, что функция образования осмотически сво-
бодной воды сохраняется до конца жизни больного. Только относи-
тельно этой функции гипотеза интактных нефронов оказалась права.  
Образование гипотонической мочи при ХПН было настолько 
очевидным фактом, не укладывающимся в представление об осмоти-
ческой природе диуреза при ней, что на него не мог не обратить вни-
мание сам основатель гипотезы интактных нефронов R. Platt, чтобы 
не дать ему какое-то объяснение. Ведь при осмотическом диурезе 
осмоляльность мочи всегда несколько выше таковой плазмы крови в 
связи с активацией им функции ТСН2О.  
Излишняя вода, приводящая к разведению мочи, могла, по R. 
Platt, секретироваться почечными канальцами, коль скоро процесс 
секреции принимает участие в выведении, к примеру, ионов калия. 
Для аргументации высказанного предположения об активной секре-
ции воды канальцами почки R. Platt сослался ещё на образование мо-
чи агломерулярными почками костистых морских рыб. У этих рыб, 
кровь которых имеет осмотическое давление, равное осмоляльности 
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окружающей среды (≈ 1000 мосм/кг Н2О), проблемы гипергидрата-
ции не существует, а потому нет потребности в клубочковой филь-
трации, а, значит, и в гломерулах. Моча у этих рыб образуется только 
процессом секреции в почечных канальцах, естественно в виде рас-
твора. R. Platt полагал возможность такого же способа образования 
дополнительной воды в почке у больных ХПН.  
Фактически это было возвращением к теории С. Боумена о том, 
что некоторое количество воды может секретироваться канальцами, 
объясняя способ образования гипотонической мочи. Однако, по за-
мечанию W. Brodsky [335], после создания фильтрационно-реаб-
сорбционной теории мочеобразования А. Кешни и эксперименталь-
ных микропункционных работ А. Ричардса о связи диуреза с величи-
ной артериального давления в изолированном нефроне [467] физио-
логия почки стала придерживаться представлений о пассивном пере-
мещении воды в почке, по градиенту осмотических сил, а не наобо-
рот, тем более, что механизма активного перемещения воды в орга-
низме против сил осмотического давления не было открыто. Как уже 
говорилось, L Wesson и W. Anslow описали иной, чем секреторный,  
способ образования в почке осмотически свободной воды, создаю-
щей её гипотоничность. 
Тем не менее, не понятые до конца процессы осмотического кон-
центрирования и разведения мочи оставлял предположение о воз-
можности внутрипочечного перемещения воды против осмотических 
сил путём секреторного процесса, приводя в одних случаях в образо-
ванию концентрированной мочи, в других – к гипотонической. 
Лишь после работ Н. Wirz et al. (1951) стало ясно, что и в этом 
случае вода из мочи перемещается по осмотическому градиенту, со-
здаваемому высокой осмоляльностью мозгового слоя почки. Однако 
эти представления стали общепризнанными далеко не сразу. C. West 
et al. ещё в 1952 придерживались представлений о секреции воды в 
почечных канальцах [529]. H.E.de Wardener et al. ещё в 1954 году 
продолжали считать, что при образовании гипертонической мочи ре-
абсорбция воды из канальцев совершается под влиянием АДГ против 
осмотического градиента [424]. 
Примечательно, что R. Platt во вступлении к первой Люмлеев-
ской лекции, в которой излагались положения гипотезы интактных 
нефронов при ХПН, оставил за собой право очень свободной интер-
претации выдвигаемых им положений, допуская возможность телео-
логической трактовки ряда физиологических процессов, то есть трак-
товки, противопоставленной объяснению естественными причинами. 
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В двух Люмлеевских лекциях понятие телеологического было ис-
пользовано им 8 раз. 
Итак. Приведенные клинические примеры свидетельствуют о 
начале функциональной дезорганизации в почке с функции, имею-
щей относительно молодой эволюционный возраст – ТСН2О. Несмотря 
на малочисленность клинических публикаций по определению ТСН2О 
при функциональной почечной декомпозиции, эволюционная физио-
логия почки позволяет клинические данные о прогрессирующем 
снижении концентрационной способности почки при хронических 
диффузных нефропатиях интерпретировать как постепенное необра-
тимое угасание функции ТСН2О.  
Характер хронической нефропатии может влиять лишь на время 
начала нарушения этой функции, на её выраженность и на скорость 
угасания, но не на первоочередность её нарушения относительно 
функции СН2О и остальных функций почки. Нозологически обуслов-
ленное, например при пиелонефритах или интерстициальных нефри-
тах, первоначальное поражение канальцев и интерстиция мозгового 
слоя, в которых локализована противоточно-множительная система и 
функциональное состояние которой определяет, как теперь понятно, 
мощность функции ТСН2О, приводит и к более раннему, и к более вы-
раженному её нарушению, в клинических условиях косвенно опреде-
ляемой по снижению концентрационной способности почки. Диапа-
зон вариации функциональных осмотических показателей почки по 
мере угасания функции ТСН2О снижается.  
Полная потеря функции ТСН2О приводит к несостоятельности 
почки продуцировать мочу с осмоляльность выше таковой плазмы 
крови, при которой отношение Uosm/Posm становятся ≤1,0. ХПН со-
провождается гиперАДГнемией в результате и нарушения его кли-
ренса почкой, и реакции организма на повышающуюся осмоляль-
ность плазмы крови в связи с ретенцией мочевины. Но почка остает-
ся резистентной в АВП (АДГ) в связи с органическим нарушением в 
механизме гипертонической осморегуляции – развитием склероза 
интерстиция, снижения осмоляльности мозгового слоя, органически-
ми изменениями в канальцевом эпителии [448, 456, 522].  
Про полной утрате функции ТСН2О функция СН2О остаётся един-
ственной, осуществляющей осморегуляцию, а потому способной, те-
перь и к месту и не к месту, не сообразуясь с показателями осмо-
ляльности мочи и запросами системы осморегуляции, лишь продуци-
ровать только гипотоническую мочу, постоянно дегидратируя орга-
низм, аналогично естественному функционированию почек у пресно-
водных субмаммальных животных, располагающих единственным, 
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гипотоничным механизмом осморегуляции, способным выводить ос-
мотически свободную воду вне зависимости от осмоляльности плаз-
мы крови. Фактически речь идет о функциональной рекапитуляции 
способа мочеобразования предков млекопитающих, к которой можно 
отнести и способ образования мочи, обозначенный Ю.В. Наточиным 
как аутакоидоз.  
Аутакоидоз при ХПН как филогенетически древний почечный 
механизм осморегуляции объясняет почечный патогенез потери соли, 
хорошо известный клинике по развитию при хронических диффуз-
ных нефропатиях так называемой сольтеряющей почки. 
Но гиперПГЕ2обусловленный салурез не раскрывает гидруриче-
ской в целом сущности аутакоидоза как механизма противостояния 
гипергидратации у пресноводных субмаммальных животных, пред-
полагающего повышенный СН2О. В приводимых же выше работах о 
характере диуреза при ХПН обнаруживалась его зависимость от со-
держания в моче ПГЕ2 и выраженности натрийурии, но ничего не го-
ворилось о доле в моче осмотически свободной воды и её экскрети-
руемой фракции. Снижение реабсорбции натрия в дистальных отде-
лах нефрона, протекающее на фоне водонепроницаемости этих 
структур, обусловленных ПГЕ2, приводит к уменьшению образова-
ния осмотически свободной воды, что придаёт диурезу черты солево-
го диуреза. Но при этом уменьшается поступление натрия в мозговое 
вещество почки и снижается его осмоляльность, что увеличивает ко-
личество осмотически свободной воды, избежавшей реабсорбции из 
собирательных трубок, придавая тем самым мочеобразованию черты 
водного диуреза. Кроме того, при ХПН на уровне собирательных 
трубок возникает ареактивность к АДГ со снижением величины 
ТСН2О, характерная для водного диуреза.  
Развитие при хронических диффузных нефропатиях так называе-
мых гидрурических нефритов, описываемых и Я. Бродом [23, с. 94] и 
Е.М. Тареевым [264, с. 393], имитирующих несахарный диабет, 
обильная полиурия в период восстановления диуреза при ОПН дают 
основание предполагать значительную долю осмотически свободной 
воды в диурезе при этих ситуациях, то есть развитие при них водного 
диуреза. Поэтому окончательная характеристика типа диуреза воз-
можна лишь при сопоставлении величин диуреза, СН2О, СNaH2O, СNa, 
Cosm и экскретируемых фракций каждого из этих показателей.  
Тем не менее, даже без знания соотношений натрийсвязанной и 
безнатриевой воды в диурезе при ХПН можно говорить о том, что 
натрийуретическая способность почки при ней также претерпевает 
функциональную рекапитуляцию, становясь аналогичной таковой 
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почкам нижестоящих, чем млекопитающие животные. Солевой ди-
урез, в котором осмотическим фактором является натрий, как разно-
видность осмотического диуреза должен вызывать повышение ТСН2О, 
свидетельствуя о сохранной способности почки к раздельной экскре-
ции натрия и воды. При ХПН этого не наблюдается, функция ТСН2О 
исчезает, замещаясь функцией СН2О, возникает полиурия, свидетель-
ствуя о потере почкой способности к раздельному выделению натрия 
и воды.  
 
 
3.4.3. Место секреторного процесса в функциональной  
рекапитуляции при ХПН 
 
Еще одним примером и преемственности в истории развития, и 
сопряженной с ней бóльшей устойчивости в патологии тех структур-
ных элементов функциональной системы, которые обладают бóль-
шим эволюционным возрастом, является продолжительная сохран-
ность при функциональной почечной декомпозиции мощности секре-
торного процесса. В почке млекопитающих и человека он считается 
остатком филогенетического древнего способа образования мочи, 
свойственного пронефросу низших червей, который начиная с фило-
генетического уровня высших червей был заменён на принцип двух-
этапного образования мочи. 
Ранее уже приводилась аргументация Ю.В. Наточина гомеоста-
тических преимуществ двухэтапного процесса образования мочи по 
сравнению с одноактным, которым является процесс секреции. Но 
роднят эти способы мочеобразования, по Ю.В. Наточину, единые мо-
лекулярные основы транспорта натрия в клетке, на основе которых в 
одной ситуации, оказывающейся менее совершенной, возникает сек-
реторный процесс с его энергетически затратным переносом ионов 
против электрохимического градиента, а в другой, более совершен-
ной ситуации, – принцип двухэтапного образования биологических 
жидкостей с перемещением ионов энергетически выгодными меха-
низмами ионного обмена [146, с. 212]. Но в любом случае системы 
активного транспорта секретирующих клеток нуждаются в наличии 
определенных концентраций натрия как со стороны базолатеральной 
и апикальной (люминальной) мембран нефротелия, так и внутрикле-
точного его содержания [161].  
Наиболее демонстративно устойчивость секреторного процесса 
при развитии патологии проявляется по способности почки при ХПН 
сохранять кислотно-щёлочное (основное) равновесие. Порой эту 
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функциональную способность почки по значимости для организма 
приравнивают к обеспечению осмотического гомеостаза, поддержа-
ния объёмов жидкостей тела или водно-солевого равновесия на том 
основании, что смещение значений рН крови на несколько десятых 
долей в кислую или основную сторону от крайних значений нормы – 
7,36-7,44 – угрожает жизни человека. Но при этом нельзя забывать, 
что речь идёт о десятых долях десятичной логарифмической шкалы 
значений показателей состояния, а не абсолютных их значениях. 
Наиболее жестко охраняемой константой является всё же осмоляль-
ность плазмы крови. 
Изучение способности почки по выделению кислот и оснований 
началось, в отличие от осморегуляции, после первого десятилетия 
ХХ века. Уже давно установлено, что при ХПН секреция ионов водо-
рода имеет нулевой баланс, и только с приближением уремии он ста-
новится положительным, что приводит к уремическому метаболиче-
скому ацидозу в связи со снижением способности почки экскретиро-
вать ионы Н+. Ацидоз при ХПН развивается при снижении СКФ до 
25 мл/мин [283]. В клинических публикациях определение плазмен-
ных и мочевых исходных показателей кислотно-основного состояния 
и после нагрузочных проб проводится обычно у пациентов уже с азо-
темией [223, 226].  
Я. Брод (1960), изучавший у больных пиелонефритом соотноше-
ние нарушений способностей почки по концентрированию мочи и 
сохранению кислотно-щёлочного равновесия, пришёл к заключению, 
что хотя обе эти способности локализованы в дистальном сегменте 
нефрона, " … между нарушениями обеих функций нет непосред-
ственной связи; … способность к антиосмотической реабсорбции во-
ды нарушается раньше, чем способность обменивать натрий на ам-
миак и водород" [23, стр. 100]. 
К такому же выводу – о сохранности ещё функции по обеспече-
нию кислотно-щелочного равновесия (КЩР) при уже нарушении 
функции осмотического концентрирования мочи при хроническом 
компенсированном гломерулонефрите пришла М.Я. Ратнер и соавт. 
[223]. В другой публикации этого автора отмечено, что при хрониче-
ских гломеруло- или пиелонефритах более выраженные нарушения 
показателей КЩР наблюдались при нарушении концентрационной 
способности почки, чем без таковой [226]. 
По обзорам литературы, дебаты и споры во второй половине ми-
нувшего столетия вокруг роли почечного фактора в обеспечении 
КЩР касались не столько факта относительно позднего при ХПН 
нарушения способности почки по ацидификации мочи, сколько кон-
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кретных механизмов этого нарушения, что может объясняться нозо-
логическими особенностями нефропатии и степенью их активности 
[209, 283]. Чаще пишется, что при ХПН больше страдает секреция 
NH4
+, чем образование и экскреция титруемых кислот и реабсорбция 
бикарбоната. У больных ХПН ацидоз по ряду характеристик соответ-
ствует проксимальному ацидозу с увеличенным анионным проме-
жутком. Нефропатии с выраженными тубулопатиями и нарушением 
реабсорбции бикарбоната сопровождаются развитием ацидоза на бо-
лее ранних стадиях ХПН, при более высоких значениях СКФ. Ацидоз 
в таком случае развивается при сниженном анионном промежутке и 
носит метаболический гиперхлоремический характер. 
Приведенные факты позволяют говорить о том, что в иерархиче-
ской лестнице почечных функций регуляция КЩР находится ниже 
функции осмотического гомеостаза с входящими в неё функциями 
гомеостаза натрия, воды и внутрисосудистого объёма. Такой после-
довательности описания функций почек придерживаются обычно все 
руководства по физиологии.  
"Живучесть" секреторного процесса среди остальных процессов 
мочеобразования эмпирически давно установлена медициной. По-
этому методы диагностики, опирающиеся на секреторный процесс, 
используются не для диагностики начальных, ранних стадий функ-
циональной недостаточности почки, а для выявления либо уже про-
двинувшихся в своём течении хронических нефропатий, либо для 
выявления очаговых, гнёздных поражений в почке, сопровождаю-
щихся резким снижением или отсутствием в ткани проявлений жиз-
недеятельности – кист, аваскулярных или инфарцированных зон. В 
прошлом для этих целей в медицине широкого использовалось выде-
ление красителей – фенолрот, конгорот; индигокармин; последний 
использовался при хромоцистоскопии для выявления практически 
нефункционирующей с одной стороны почки. При многих методах 
лучевой диагностики используются рентгеноконтрастные средства и 
радиофармакологические препараты, выделяющиеся из организма 
также процессом секреции.  
В экспериментальных исследованиях на крысах показано, что 
односторонняя нефрэктомия сопровождается быстрым, в течение 3-4 
суток, восстановлением размеров клубочковой фильтрации, реаб-
сорбции натрия, протекающих на фоне значительного повышения 
секреции [60, 368, 397]. 
Примером не только продолжительной сохранности секреторного 
процесса в почке при патологии, а даже его активации при ней, явля-
ется предположение некоторых авторов о возможности секреции мо-
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чевины, поскольку её клиренс при ХПН может превышать клиренс 
эндогенного креатинина [265]. О секреции мочевины при ХПН у ча-
сти больных сообщала по данным собственных наблюдений И.П. 
Ермакова, упоминая при этом публикации такого же содержания 
Fisсhеr et al. (1959) и Аrkin et al. (1940) [67]. Попутно можно заме-
тить, что секреция мочевины наблюдается в почках некоторых зем-
новодных (амфибий) [49, с. 114-117]. Также известно о том, что даже 
в нормальных условиях клиренс экзогенного креатинина обусловлен 
отчасти его секрецией в канальцах, усиливающейся при ХПН [297].  
Причиной бóльшей функциональной устойчивости секреторного 
процесса при нефропатиях является, скорее всего, осуществление его 
преимущественно элементарными физико-химическими процессами, 
а не регуляторными нейрогуморальными реакциями целостного ор-
ганизма, о чём свидетельствует физиологическая литература. 
В некоторой активации в организме при ХПН секреторного про-
цесса, клинически проявляющейся секрецией мочевины слизистой 
желудка и 12-перстной кишки, эпителием серозных оболочек, пре-
имущественно перикарда и брюшины, проступает филогенетическая 
древность секреторного процесса, остающегося у организма един-
ственным и последним способом коррекции физико-химическими 
силами, а не регуляторными актами уже существенно нарушенного 
биохимизма внутренней среды организма. По своему биологическо-
му содержанию активацию секреторного процесса можно тоже трак-
товать как функциональную рекапитуляцию.  
Поскольку функциональное обследование почек включает ин-
формацию о разных процессах и функциях, оценка их и корреляции 
между ними должны учитывать их неоднозначную диагностическую 
информативность, связанную с их эволюционным возрастом.  
 
 
3.4.4. Облигатность полиурии при ХПН как рекапитуляции 
клубочкового типа регуляции мочеобразования 
 
Ещё одним примером функциональной рекапитуляции может 
служить, по-нашему, постепенная по ходу развития функциональных 
нарушений замена нормального, канальцевого типа регуляции обра-
зования мочи на клубочковый. 
Принцип 2-этапного образования мочи возник с появлением жи-
вотных, приобретших вторичную полость тела. Появление процессов 
ультрафильтрации – первоначально в полость целóма – и реабсорб-
ции в канальце произошло, вероятно, одновременно. Но сравнитель-
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ная физиология почки свидетельствует о том, что совершенствование 
её как органа осморегуляции совершалось под знаком всей бóльшей 
и бóльшей значимости для осморегуляции зрелости канальцевой ча-
сти нефрона, а в нём – его дистального сегмента и собирательных 
трубочек. Поэтому в почках млекопитающих и человека филогенети-
чески более молодым считается процесс канальцевой реабсорбции. 
Процесс ультрафильтрации, обеспечивающийся преимущественно 
физико-химическими процессами, совершенствовался больше в ко-
личественном, чем в качественном отношении. Поэтому можно гово-
рить о том, что типы регуляции диуреза имеют разные эволюцион-
ные возрасты: клубочковый тип регуляции более древен, чем эволю-
ционно молодой канальцевый тип регуляции мочеобразования, окон-
чательно сформировавшийся лишь у млекопитающих и человека. 
Однако в работах Ю.В. Наточина по изучению у больных ХПН 
связи между величинами СКФ и диурезов отсутствуют, поскольку 
зависимость между ними вскрывается другим приёмом – определе-
нием соотношения диуреза с показателем клубочково-канальцевого 
равновесия. Последнее определяется величиной экскретируемой 
фракции ультрафильтрата (в %), то есть избежавшей реабсорбции и 
превратившейся в мочу. В пробе Реберга-Тареева определяется вели-
чина реабсорбции, а недостающее до 100% значение есть выражен-
ная в % доля диуреза относительно величины СКФ. В норме экскре-
тируемая фракция ультрафильтрата составляет 1-2%.  
В публикации Ю.В. Наточина и соавт. [225] у больных ХПН со 
средним значением СКФ в 17 мл/мин величины минутного диуреза у 
обследованных контрольной группы и больных ХПН составили 0,57 
и 0,84, а экскретируемые фракции ультрафильтрата (в %) – 0,44 и 5,5 
соответственно. При информации о величине диуреза и СКФ рассчи-
тать экскретируемую её фракцию не представляет труда.  
Прогрессирующее смещение клубочково-канальцевого баланса в 
сторону клубочковой фильтрации по мере прогрессирования почеч-
ной недостаточности означает относительно более быстрое наруше-
ние процесса канальцевой реабсорбции, чем процесса клубочковой 
фильтрации. Генез этой диспропорции понятен – совершенная ка-
нальцевая реабсорбция как эволюционно более позднее образование 
требует более "оранжерейных" условий для своего обеспечения, чем 
клубочковая фильтрация, подчиняющаяся в своём осуществлении 
лишь механическим и физико-химическим силами.  
Поскольку нарушения двух процессов не паритетны, как это ори-
ентировочно представлялось на рис. 3.1 (с. 168 ), реальное взаимоот-
ношение этих процессов в ходе развития почечной недостаточности 
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выражается рисунком 3.9, показывающим относительное преоблада-
ние выраженности нарушения процесса канальцевой реабсорбции 
над нарушением процесса клубочковой фильтрации.  
 
  
Рис. 3.9. Величина диуреза относительно размеров клубочковой фильтрации и ка-
нальцевой реабсорбции в норме и при ХПН, сопровождающейся сменой канальце-
вого типа регуляции мочеобразования на клубочковый. 
 
Иными словами, по мере прогрессирования функциональной не-
достаточности величина диуреза начинает все в бóльше и бóльше 
определяться размерами клубочковой фильтрации, вытесняющей фи-
логенетически молодой канальцевый тип регуляции мочеобразова-
ния, свойственный млекопитающим. Утрачивающееся параллельно 
прогрессированию клубочково-канальцевого дисбаланса совершен-
ство гомеостатичности, заложенной в самом принципе двухэтапного 
образования мочи, объясняет облигатность развития полиурической 
стадии в ходе развития функциональных нарушений и имитацию 
"значительных почечных резервов".  
В поздних стадиях нефропатий функционирование почки напря-
мую определяется состоянием системной гемодинамики, определя-
ющей размер почечного кровообращения, а тем самым – и объём 
клубочковой фильтрации, и величину диуреза. Адаптивная направ-
ленность артериальной гипертензии и анемии на увеличение коэф-
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фициента ультрафильтрации диктует необходимость сдержанности в 
проведении гипотензивной терапии и коррекции анемии у таких па-
циентов. 
Предположение о функциональных повреждениях в канальцах 
почек, опережающих при расстройстве почечных функций наруше-
ние клубочков, совершенно не согласуется с гипотезой интактных 
нефронов, само название которой свидетельствовало об отсутствии 
сколько-нибудь серьёзной тубулопатии. Но это утверждение гипоте-
зы шло вразрез с к тому времени уже давно установленной J. Oliver 
такой выраженной морфологической гетерогенностью оставшихся 
при ХПН нефронов, что "…почки, пораженные хроническим заболе-
ванием, не могут больше считаться почками в обычном смысле, а яв-
ляются коллекций разобщенных нефронов, отклоняющихся от нормы 
в хаотическом направлении" [136, с. 250; 437, 438].  
Но в таком случае стереотипность функциональной дезорганиза-
ции почки, сводящаяся к потере ею концентрационной способности 
со способностью продолжительное время экскретировать в повы-
шенном объёме мочи практически нормальное количество продуктов 
обмена, должна была носить случайный характер. Поэтому в угоду 
объяснения единообразия функциональных нарушений при ХПН как 
следствия осмотического диуреза, различия в анатомическом строе-
нии сохранившихся нефронов, выявленные J. Oliver, стали считать 
явлением более предполагаемым, чем реальным. Тогда же существу-
ющая в резидуальных нефронах выраженная гипертрофия и дилата-
ция выглядели как адаптация к повышенному току мочи и осмотиче-
скому диурезу [136, с. 251].  
На сегодня нет, пожалуй, необходимости приводить доказатель-
ства реальности совершающихся при ХПН в клетках и ткани почек 
не только количественных, но и качественных, органических нару-
шений и потребности искать иное объяснение морфо-
функциональным взаимодействиям при функциональной декомпози-
ции.  
С полиурией при ХПН неразрывно связана трактовка её как ком-
пенсаторной, особенно укрепившаяся в клиническом сознании с по-
явлением гипотезы интактных нефронов R. Platt и N.S. Bricker. Эм-
пирические наблюдения зависимости величины диуреза от количе-
ства принятой воды и способности почки с потоком выделяющейся 
из организма воды удалять растворённые в ней продукты обмена и 
чужеродные вещества, и тем в большем количестве, чем больше бу-
дет объём мочи, лежали в основе представления об экскреторной 
функции почки, не очень озадачивающегося механизмами перемеще-
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ния воды в почке. Положительные эффекты введения в организм до-
полнительных объёмов жидкости с "дезинтоксикационной" целью в 
широком, собирательном смысла этого слова, поскольку почка дез-
интоксикационной функцией не обладает, укрепляли убеждения в 
том, что субстанции, содержащиеся в моче, вымываются водой из ор-
ганизма, увлекаются потоком воды и экскретируются, хотя к началу 
ХХ столетия работами В. Пфеффер, Я. Вант-Гофф и других исследо-
вателей уже была установлена физическая природа осмотического 
давления, являющегося основной причиной пассивного перемещения 
жидкостей в организме по осмотическому градиенту, вслед за осмо-
тическими веществами, а не наоборот.  
Осмотическое притяжение как механизм перемещения воды было 
использовано эволюцией для создания повышенных размеров клу-
бочковой фильтрации путём фильтрации в клубочках натрия, глюко-
зы и мочевины как наиболее сильных осмотиков, содержащихся в 
плазме крови, увлекающих с потоком ультрафильтра все субстанции 
плазмы крови, способные к фильтрации. Мочевина стала использо-
ваться как осмотический диуретик уже в конце ХIX века. До работ Н. 
Wirz et al. (1951), объяснивших механизм образования концентриро-
ванной мочи, возможность перемещения воды против осмотического 
градиента окончательно не была исключена, что и демонстрировало 
предположение R. Platt о секреции воды в проксимальных канальцах 
при ХПН.  
Но вымывание водой из организма осмотических веществ, следо-
вание их за водой возможно только в том случае, если этот раствор, 
обладающий той или иной осмоляльностью, не будет испытывать 
возмущающего воздействия рядом расположенных объектов, обла-
дающих ещё бóльшей осмоляльностью. В почке же и толстая восхо-
дящая часть петли Генле, и особенно стенки собирательных трубок 
обладают водо(не)проницаемостью, степень выраженности которой 
избирательно регулируется системными – АДГ, и локальными – 
ПГЕ2 факторами. С потоком мочи из организма действительно могут 
вымываться осмотические вещества, приводя, к примеру, к демине-
рализации при продолжительном приёме пресной воды. При антиди-
урезе с потоком воды из собирательных трубок в интерстиций мозго-
вого вещества увлекается часть мочевины.  
Полиурия при прогрессирующей функциональной недостаточно-
сти должна обязательно развиться в связи с дерепрессией клубочко-
вого типа регуляции мочеобразования. Независимо от типа при ней 
диуреза – салуреза или водного диуреза, она будет содержать осмо-
тически свободную воду, создающую гипотоничность мочи и поли-
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урию. Никаких дополнительных ингредиентов, подлежащих экскре-
ции, осмотически свободная вода не содержит, а только дегидратиру-
ет организм. 
Но в клинической литературе простой ссылкой на функциониро-
вание почки в режиме осмотического диуреза образование в почке 
дополнительного объёма воды стало трактоваться как целенаправ-
ленная реакция организма, заодно с целенаправленной и компенса-
торной для стимуляции диуреза задержкой продуктов азотистого об-
мена. М.С. Вовси, считавший эту полиурию компенсаторной, дей-
ствительно полагал, что в почке образуется дополнительный объём 
воды, который увлекает за собой дополнительное количество задер-
жавшихся в организме шлаков [38, с. 20-48]. 
Выше уже говорилось о том, что регулируемое организмом вы-
деление воды в рамках функциональной системы осморегуляции до-
стигается секрецией того или иного уровня аргинин-вазопрессина 
(АДГ). При этом связь между величинами диуреза и содержащимися 
в них осмотическими веществами отсутствует [291].  
В публикации H. Quirin et al. (1976) по контролируемому иссле-
дованию водного баланса у больных с ХПН было показано, что при-
нудительный водный диурез не приводил к значительному увеличе-
нию экскреции мочевины по сравнению со спонтанным диурезом 
[452]. Диурез при приёме фуросемида, характеризующийся массив-
ной потерей жидкости, сопровождался некоторым увеличением 
плазменных значений мочевины. Авторы пришли к выводу о практи-
ческой бесполезности мероприятий по увеличению размеров диуреза 
у больных с ХПН, создающих для пациентов лишь дополнительные 
риски.  
Но если представления о компенсаторном характере азотемии 
относительно ненадолго задержались в медицине, то представления о 
компенсаторной природе полиурии и никтурии укрепились в клини-
ческом представлении. Но отношение к полиурии при ХПН как к 
компенсаторной, как к не столько органической, сколько функцио-
нальной, отодвигает время реальной оценки тяжести клинического 
состояния. Вместе с представлениями о компенсаторном характере 
начальной азотемии оно породило представление о так называемой 
"функциональной почечной недостаточности", "экзогенной, ложной 
хронической почечной недостаточности", в противоположность "ис-
тинной, эндогенной хронической почечной недостаточности", име-
ющей право на существование при полной функциональной, струк-
турной и необратимой гибели не менее , чем 70% почечной ткани 
[21, с. 197-201]. Можно подумать, что естественный путь хрониче-
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ских диффузных нефропатий к истинной почечной недостаточности 
минует стадии полиурии и начальной азотемии.  
Полиурия при ХПН, не являющаяся реакцией функциональной 
системы осморегуляции, а потому и несообразующаяся с запросами 
осмотического гомеостаза, дегидратируя организм с развитием отри-
цательного водного баланса, имеет негативные последствия в виде 
повышения секреции аргинин-вазопрессина. Последний влияет, по 
Ю.В. Наточину, на клубочковую фильтрацию, вызывая не зависящее 
от ренина сокращение мезангиальных клеток, что приводит к умень-
шению поверхности клубочковых капилляров и снижению коэффи-
циента клубочковой ультрафильтрации [141]. К тому же вазопрессин 
обладает морфогенетическим потенциями, нежелательными для поч-
ки при ХПН. 
L. Bankir et al. (1991) cообщили о том, что у крыс с эксперимен-
тально вызванной ХПН хронический водный диурез, ассоциирую-
щийся со снижением ТСН2О и выделением малоконцентрированной 
мочи, вызывал даже без диетических вмешательств относительно 
меньшую гипертрофию почечной ткани, меньшую степень протеину-
рии и системной артериальной гипертензии, меньшую выраженность 
нефросклероза и бóльшую выживаемость животных [318]. Аналогич-
ным эффектом обладала и малобелковая диета. Назначение высоко-
белковой диеты приводило к диаметрально противоположным по-
следствиям. Поскольку величина ТСН2О и концентрирование мочи 
вызываются вазопрессином, благотворное влияние низкобелковых 
диет и хронического водного диуреза авторы публикации связывают 
с уменьшением морфо- и структурообразующих эффектов вазопрес-
сина, ориентируясь на его не плазменные уровни, а гидроосмотиче-
ские эффекты. Впрочем, это не было новой информацией: по данным 
T. Addis et al. (1926) у молодых животных почечная гипертрофия вы-
зывалась богатой белком пищей, а по L.L. MacKay et al. (1931) и J.H. 
Baxter et al. (1949) – она вызывалась даже назначением мочевины, но 
с меньшей степенью выраженности [308, 320, 398, 416]. 
Выше уже приводились данные M. Aihara et al. (2014), V.H. Gat-
tone et al. (2003), X. Wang et al. (2005), V.E. Torres et al. (2004) о 
нефропротективном действии антагонистов V2-рецепторов и/или ак-
варетика tolvaptan на моделях почек крыс, генетически ортологичных 
аутосомно-доминантному поликистозу почки человека [356, 399, 512, 
515]. Дело конечно, не в водном диурезе как таковом и не в сниже-
нии концентрационной способности почки, а в развитии гипоАДГне-
мии при приёме достаточного количества воды. Нефропротективный 
эффект акваретиков связан с блокадой ими действия АВП (АДГ) как 
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митогенного, пролиферативного, морфогенетического агента, спо-
собствующего гипертрофии почки и нефросклерозу. Некоторыми ав-
торами обсуждается возможность лечения аутосомно-доминантного 
поликистоза почки у человека равномерным в течение суток приёмом 
пресной воды как способа уменьшения плазменного уровня АВП, а 
тем самым – и митогенного действия цАМФ на почку [515]. 
Рекапитуляцию канальцевого типа регуляции мочеобразования 
можно заметить и в при других обстоятельствах, связанных с изме-
нением не в состоянии почки, а в системе осморегуляции. Оживление 
клубочкового типа регуляции диуреза имеет место при космических 
полётах в первые дни невесомости или в модельных экспериментах 
невесомости, когда увеличение размеров почечного кровотока и клу-
бочковой фильтрации сочетается не с увеличением, а с уменьшением 
реабсорбции и натрия, и воды, что приводит к 2–3-кратному увели-
чению диуреза с развитием отрицательных водного и электролитного 
балансов организма с уменьшением его гидратации [39]. Это связано 
с необходимостью избавления организма от воды, задержавшейся в 
организме под влиянием силы гравитации и ставшей излишней в 
условиях невесомости. После установления объёма внеклеточной 
жидкости на новом уровне система регуляции водно-солевого обмена 
стабилизируется и почка эффективно контролирует новый уровень 
гидратации организма. 
Рекапитуляционными являются и изменения характера работы 
почки при физиологически, то есть нормально протекающей бере-
менности: в первой её половине происходит увеличение размеров 
клубочковой фильтрации со снижением реабсорбции натрия [197, 
274, 290]. В такой реакции просматривается оживление принципа 
клубочкового типа регуляции диуреза. При этом происходит повы-
шение ТСН2О и ТNaH2O. Оба процесса приводят к физиологической ги-
поосмии и гипонатриемии, которые исчезают в течение нескольких 
дней после родов.  
Ситуация несколько напоминает синдром неадекватной секреции 
АДГ, неадекватной состоянию небеременного организма, но, может 
быть, более адекватный состоянию беременности. Организм женщи-
ны, в которой зарождается новая жизнь, как бы стремится к характе-
ру внутренней среды организмов далёких предков, обитавших в 
пресных водах. Возможно, что такой состав внутренней среды орга-
низма матери – с бóльшей обводнённостью её, но с уменьшенным 
содержанием натрия – более адекватен для развития эмбриона, и 
морфологически и функционально находящегося ближе к предкам, 
чем к дефинитивным формам млекопитающих [216].  
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Заключая все вышеизложенное, можно полагать, что устойчи-
вость почечных процессов и функций определяется их филогенети-
ческим возрастом, и вектор их прогрессирующего функционального 
упадка направлен в сторону эволюционно наиболее ранних состоя-
ний, свойственных низшим позвоночным, что представляет из себя 
функциональную рекапитуляцию, повторение истории развития 
только в обратной последовательности, повторение, конечно, не точ-
ных филогенетических копий функциональной организации предков, 
а тенденций и общих закономерностей развития. 
При функциональной декомпозиции понятию функциональной 
рекапитуляции соответствует, по-нашему, постепенное угасание 
функции ТСН2О с заменой её на функцию СН2О, превращающуюся в 
единственный почечный механизм осморегуляции; прогрессирующее 
нарушение клубочково-канальцевого баланса, то есть гомеостатиче-
ской сущности принципа двухэтапного образования мочи с оживле-
нием секреторного процесса в канальцах почки по мере нарастания 
выраженности этого дисбаланса; возврат клубочкового типа регуля-
ции образования мочи; регресс несостоятельности почечных меха-
низмов к раздельной экскреции натрия и воды, а также аутакоидоз.  
Поэтому мы полагаем, что в случаях хронических прогрессиру-
ющих нефропатий о ХПН можно говорить не со стадии азотемии, а с 
началом снижения функции ТСН2О, в котором уже чувствуется дыха-
ние будущей уремии.  
Такая трактовка ХПН согласуется с представлениями о том, что 
ТСН2О является основным интегральным показателем состояния 
осморегулирующей функции почки (Ю.В. Наточин), что ТСН2О явля-
ется наилучшим показателем совокупной работы всех составляющих 
почку элементов (С.Г. Боровой). Такая трактовка ХПН соответствует 
I cт. ХПН по классификации С.И. Рябова и Б.Б. Бондаренко.  
Однако Ю.В. Наточин полагает, что кроме онтогенетического 
развития почки, повторяющего общие тенденции её развития в фило-
генезе, в клинических ситуациях не существует такой формы патоло-
гии, в которой восстановление функциональной способности почки 
было бы отражением эволюционного её развития [146, с. 206]. Ю.В. 
Наточин не говорит о возможности в рамках биогенетического зако-
на прогрессирующего не восстановления, а ухудшения функций, о 
возможности трактовки функциональной дезорганизации как рекапи-
туляции в понятиях Д.Х. Джексона, М.И Аствацатурова, Л.А. Орбе-
ли, В.А. Неговского, Г.Н. Крыжановского. 
Ссылаясь на данные Т.Б. Церингера и В.М Сигаревой (1966) о 
функциональных показателях почки в период восстановления ОПН, 
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полученных в условиях водного диуреза [284], Ю.В. Наточин пишет, 
что в этой клинической ситуации почка " … при восстановлении 
функциональной способности проходит по существу те же этапы 
развития, как в онто- и филогенезе; …таким образом в клинике уда-
ётся наблюдать ту этапность в развитии функции почки, которая 
наблюдается в онтогенезе млекопитающих и филогенезе позвоноч-
ных" [146, с. 207].  
С положением о феномене рекапитуляции в периоде восстанов-
ления диуреза при ОПН можно полностью согласиться и даже пред-
полагать, что почечный трансплантат, пережив в той или иной степе-
ни ОПН, возвращается к жизни по той же дороге, по которой шло 
эволюционное становление почки млекопитающих, и по которой он 
уже прошел в период своего эмбрионального и ближайшего постна-
тального развития . 
Действительно, в начале восстановления ОПН наблюдается река-
питуляция первоначального, клубочкового типа регуляции диуреза. 
Возобновление день ото дня нарастающих объёмов клубочковой 
фильтрации, не успевающих подвергнуться должному процессу ка-
нальцевой реабсорбции ещё недостаточно регенерированным ка-
нальцевым эпителием, приводит к стремительно и спонтанно увели-
чивающемуся день ото дня диурезу, доходящему до нескольких лит-
ров в сутки гипотонической мочи. Этот период в связи с большими 
потерями не только воды, но и электролитов, и всего остального, что 
фильтруется в почках, представляет опасность для организма и, 
представленный самому себе, не всегда ассоциируется с выживанием 
пациентов. По мере репарации канальцевого эпителия и восстанов-
ления процесса реабсорбции тип мочеобразования всё более и более 
приближается к канальцевому, нормализуя величину диуреза.  
У некоторых больных восстановление реабсорбционной способ-
ности канальцев при ОПН может оказаться неполным, и это относит-
ся к восстановлению функции ТСН2О, опять-таки как филогенетиче-
ски самой молодой. У пациента остаётся лёгкий дефект функции 
осмотического концентрирования мочи – своего рода приобретенный 
почечный несахарный диабет, не представляющий опасности и не 
прогрессирующий возможно также с не полностью 
восстановившейся способностью по реабсорбции натрия.  
Биогенетический закон в клинике восстановительного периода 
ОПН – и рекапитуляция клубочкового типа регуляции диуреза, и ме-
ханизма гипотонической осморегуляции, и неспособности почки к 
раздельной экскреции натрия и воды – протекает здесь в гротескном 
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масштабе. Однако и у субмаммальных животных водный диурез со-
провождается тоже натрийурезом. 
Имеются, по-нашему, основания также предполагать, что ОПН 
демонстрирует повторение закономерностей эволюционного разви-
тия почечных функций осморегуляции не только в период восстанов-
ления диуреза. По данным S.M Baek et al., у 114 пациентов с после-
операционной ОПН в течение 28 – 42 часов до развития азотемии 
произошло снижение величины ТСН2О до нуля [370]. У 15 из них раз-
витию анурии предшествовало появление СН2О. Получается, что при 
развитии ОПН нарушение осморегуляции совершается в той же по-
следовательности, что и при ХПН – от утраты функции ТСН2О к за-
мещению её функцией СН2О, – только в значительно ускоренном ре-
жиме. Восстановление ТСН2О опережало начало купирования азоте-
мии. Авторы публикации на основе показателей ТСН2О разработали 
критерии предикторов развития ОПН.  
Следует согласиться с положением Ю.В. Наточина о том, что 
сходство онтогенетического и филогенетического развитий проявля-
ется лишь в общих тенденциях развития, а не в онтогенетическом ко-
пировании филогенетических оригиналов. Причину тому можно ви-
деть, по-нашему, в том, что рекапитуляция в ходе развития патологи-
ческого процесса совершается в условиях сохраняющихся морфоло-
гических и функциональных надстроек более поздних периодов раз-
вития. К рекапитуляции не стоит относится как к зеркальному повто-
рению последовательности и содержания событий, разворачиваю-
щихся в случае просмотра киноленты в обратной последовательно-
сти.  
Вероятно поэтому аутакоидоз как механизм противостояния ги-
пергидратации у пресноводных субмаммальных животных, исполь-
зующий для создания осмотически свободной воды повышенную за-
грузку натрием дистальных сегментов нефрона, у млекопитающих и 
человека с колоссальным внутрипочечным оборотом натрия приво-
дят к салурезу, затеняющему процесс образования осмотически сво-
бодной воды, которая всё равно образуется и объясняет образование 
осмоляльности мочи ниже таковой плазмы крови. Исходя из гидру-
рического предназначения гломерулярной почки пресноводных 
предков позвоночных, гидрурической направленности локальных 
простагландиновых механизмов осморегуляции, а также продукции 
почкой при ХПН мочи с осмоляльностью ниже таковой плазмы кро-
ви мы полагаем, что сущностью функциональной дезорганизации 
почки при ХПН в нашем понимании является рекапитуляция не аута-
коидоза, а гидрурической функции почки. 
257 
 
В собственном исследовании у 158 пациентов с диффузными па-
ренхиматозными нефропатиями в процессе функциональной дезор-
ганизации почки была найдена достоверная корреляция величины 
диуреза с значением клиренса безнатриевой воды в сочетании с река-
питуляциями клубочкового типа регуляции диуреза и натрийурети-
ческого режима функционирования почки [218]. 
Данные получены при обследовании пациентов, отобранных по 
критерию наличия клиренса безнатриевой воды при обычном водном 
режиме, поскольку при снижении СКФ менее 25 мл/мин/1,73 м2 пл. 
пов. тела почка переставала функционировать в режиме транспорта 
безнатриевой воды. Безнатриевая, а не осмотически свободная, вода 
была выбрана функциональной характеристикой в связи с тем, что в 
развёрнутых стадиях ХПН секреция мочевины приводит к повыше-
нию осмоляльности мочи, которая искажает показатели, характери-
зующие состояние противоточно-множительной системы. 
Распределение пациентов по стадиям ХПБ, стратифицируемых 
по уровням СКФ, рекомендованных K/DOQI-2002, представлено в 
табл. 3.5 
 




пл. пов. тела ) 
n 






Утни между двумя 
любыми выборками 
≥90,0 9 99,89 [91,01; 106,2] 100,3±3,29 
< 0,000 
≥60,0 – <90,0 52 70,79 [66,73; 77,79] 72,18±1,00 
≥30,0 – <60,0 73 50,89 [42,48; 54,37] 48,36±0,93 
<30,0 24 6,82 [3,56; 14,29] 9,19±1,62 
 
Небольшое количество пациентов с нормальными показателями 
СКФ связано с тем, что при отсутствии функциональных нарушений 
почка работает в режиме транспорта безнатриевой воды. Включен-
ные в анализ 9 случаев с клиренсом безнатриевой воды представляли 
пациентов, принимавших скорее всего по каким-то мотивам в период 
исследования повышенные количества воды. 
Развитие рекапитуляции клубочкового типа регуляции диуреза 
по мере прогрессирования функциональной дезорганизации почки 
выявлено регрессионным анализом связи размеров экскретируемой 
фракции СКФ (EF Ccr) с её объёмом (Ccr), которая (фракция) опреде-
лялась (в %) как разность между 100% и R%, где R – величина реаб-
сорбции, определяемая пробой Реберга-Тареева (рис. 3.10).  
В норме величина EF Ccr, представляющая собой объём минут-
ного диуреза относительно размеров СКФ, составляет 1-2% и остает-
ся таковой до уменьшения СКФ примерно на 50%. После этого вели-
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чина диуреза все большее и более начинала определяться размерами 
СКФ.   
 
Рис. 3.10. Связь (кубиче-
ская) экскретируемой 
фракции СКФ (EF CCr) с 
величиной СКФ (CСr).  
По оси абсцисс – СКФ (в 
мл/мин/1,73 м2 пл. пов. 
тела). По оси ординат – 
экскретируемая фракция 
СКФ (в %).  
 
Такая же связь 
была выявлена и для 
почечного механизма 
натрийгомеостатиче-
ской функции почки, 
изученной по экскре-
тируемой фракции 
натрия (EF CNa). EF 
CNa оставалась нор-
мальной в пределах сохранности ≈ 50% почечной ткани (рис. 3.11).  
 
Рис. 3.11. Связь (кубиче-
ская) экскретируемой 
фракции натрия (EF CNa) с 
СКФ (ССr). По оси абсцисс 
– СКФ (в мл/мин/1,73 м2 
пл. пов. тела). По оси ор-
динат – экскретируемая 












ров диуреза и EF CNa с величиной СКФ на стадиях развёрнутой ХПН 
как будто подтверждали предположение о солевом характере диуреза 
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в этом периоде заболевания. Однако такая же зависимость существо-
вала между  величиной  СКФ и  экскрецией безнатриевой воды 
(СNaH2O) (рис. 3.12). 
 
Рис. 3.12. Связь (кубиче-
ская) экскретируемой 
фракции безнатриевой во-
ды (EF CNaН2О) с величиной 
СКФ (CCr). По оси абсцисс 
– СКФ (в мл/мин/1,73 м2 
пл. пов. тела). По оси орди-
нат – EF CNaН2О (в %).  
 
Тип диуреза в фи-
нальной стадии ХПН 
– солевой или водный 
– проверен регресси-
онным анализом связи 
размеров диуреза (EF 
CCr) с экскретируемы-
ми фракциями натрия 
(рис. 3.13) и безнатри-
евой воды (рис. 3.14) 
 
Рис. 3.13. Связь (кубиче-
ская) экскретируемой 
фракции натрия (EF CNa) с 
экскретируемой фракцией 
СКФ (EF CCr) (в %). По оси 
абсцисс – EF CCr. По оси 




емой фракцией  
натрия была доста-
точно высокой. Но 





ные оправдывают предположение о гидрурической направленности 
функциональной дезорганизации почки и рекапитуляции её водовы-
260 
 
делительной функции, наиболее манифестно представлено в финале 
заболевания. 
Рис. 3.14. Связь (кубиче-
ская) экскретируемой фрак-
цией СКФ (EF CCr) с экс-
кретируемой фракцией бе-
знатриевой воды (EF 
CNaН2О) (в %). По оси абс-
цисс – EF CCr. По оси орди-










ными на фоне абсо-
лютных значений диуреза. У 24 пациентов с 4-5 ст. ХБП среднее зна-
чение величины диуреза составляло 0,97±0,08 мл/мин. У них же 
среднее значение экскретируемой фракции безнатриевой воды рав-
нялось 16,26±1,77% (то есть на 100 мл/мин ультрафильтрата), свиде-
тельствуя о сохранности водовыделительной функции оставшихся 
нефронов. 
Связь величин, представленная на рисунках 3.10-3.12 является 
аналогичной таковой, представленной на рис. 3.15, взятого из физио-
логического руководства [47] и демонстрирующего зависимость 
плазменной концентрации мочевины от её клиренса. Такая же зави-
симость связывает диурез – с концентрационным индексом мочевины 
и с осмотическим давлением мочи; очищение мочевины – с размером 
диуреза [47]; клиренс эндогенного креатинина – с его плазматиче-
ской концентрацией [297].  
Примерно одна и таже зависимость экскреции многих ингреди-
ентов мочи, как в принципе нерегулируемых системой осморегуля-
ции (креатинин, мочевина), так и ею регулируемых (натрий, осмоти-
ческое давление мочи), от величины СКФ после потери половины 
массы почечной паренхимы свидетельствует о том, что в этой ситуа-
ции функциональный контроль системы гомеостазирования над по-
чечными механизмами функционирования уже полностью потерян. 
Поэтому признаки начальных почечных функциональных нарушений 
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должны находится в области значений СКФ, превышающих 60 
мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела , но считающихся, по K/DOQI-2002, об-
ластью, ещё не заслуживающей внимания в связи с якобы нормаль-
ностью функциональных показателей.   
 
Рис. 3.15. Зависимость концентрации мо-
чевины в крови от величины её очищения 
у больных нефритом. По оси абсцисс – 
очищение мочевины в процентах от нор-
мы. По оcи ординат – азот мочевины в 
миллиграммпроцентах. Горизонтальная 
линия – границы величин у здорового че-
ловека. (А.Г. Гинецинский, 1959; [47, с. 
174]. 
 
Причина, по которой первона-
чально наступающие функцио-
нальные нарушения почки в виде 
потери способности экономить 
воду и натрий, не привлекают к 
себе внимания пациентов, заклю-
чается в первоначально лёгкой 
компенсации этих нарушений до-
полнительным приёмом воды и 
соли, инстинктивно осуществля-
ющегося пациентами и остающе-
гося без внимания до тех пор, пока 
эти дополнительные потребления не обратят на себя внимание. Од-
нако в экстремальных ситуациях дефекты функции почки по эконо-
мии воды обнаруживают себя незамедлительно.  
Таким образом, при функциональной дезорганизации почки её 
механизмы участия в мочеобразовании – диурезе, осмо-и натрийуре-
зе, гидрурезе, концентрационном процесс – претерпевают у млекопи-
тающих и человека возврат (resp. – функциональную рекапитуляцию) 
к состояниям, аналогичным таковым у выделительных органов по-
звоночных предшествующих этапов филогенеза.  
Исторически предопределена и последовательность этой рекапи-
туляции. Функция осмотического концентрирования мочи как фило-
генетически самая поздняя (т.е. эволюционно самая молодая) подвер-
гается обратному развитию в первую очередь. Клинически эта зако-
номерность проявляется в облигатности для хронически протекаю-
щих нефропатий любой этиологии первоочередного нарушения кон-




Гидрурическая способность почки как филогенетически первая 
(т.е. эволюционно самая древняя) представляет конечный пункт про-
цесса рекапитуляции. Она не обнаруживает признаков своего нару-
шения даже в далеко зашедших стадиях ХПН, в связи с чем у боль-
ных продуцируется моча с удельным весом и осмолярностью ниже 
таковых плазмы крови. Вполне очевидна, поэтому, несостоятель-
ность использования водной нагрузки для оценки функциональной 
способности почек, тем более – начальных её стадий. Живучесть в 
клинике этой пробы объясняется путаницей понятий диуреза и гид-
руреза. Использование же показателей минимального удельного веса 
мочи в качестве функциональной характеристики является, как пока-
зывает опыт, не более, чем данью традиции и инерции мышления. 
Однозначная направленность функциональной дезорганизации 
почки в сторону раскрепощения гидрурической способности харак-
теризует мочеобразование при ХПН как гидрурез, принимающий 
лишь на начальных её этапах некоторые внешние черты осмотиче-
ского диуреза, пока это позволяют размеры клубочковой фильтрации. 
Представления о большùх функциональных резервах почки и це-
ленаправленной перестройке её работы при функциональной дезор-
ганизации – мнимые. Целесообразность работы нефронов при ХПН 
достигается случайно, самим принципом образования мочи двумя 
одномоментно действующими разнонаправленными процессами. 
Процесс канальцевой реабсорбции как филогенетически более позд-
ний нарушается в первую очередь, но нежелательные для гомеостаза 
последствия этого нарушения нивелируются до поры на уровне са-
мой почки уменьшающейся величиной фильтрационной загрузки, 
что в цéлом имитирует целенаправленную якобы перестройку работы 
почек для обеспечения гомеостаза. Неудержимая ретенция продуктов 
азотистого обмена, практически выделяющихся только одним про-
цессом клубочковой фильтрации, наглядно демонстрирует отсут-
ствие какой-либо адаптивности в характере перестройки режима ра-
боты почки при ХПН. Гидрурическая направленность мочеобразова-
ния лишает и никтурию, и полиурию ореола компенсаторности. Го-
ворить об адаптивности работы почки при ХПН можно лишь в том 
смысле, что функциональная рекапитуляция в своих стереотипных 
проявлениях не выходит за рамки исторически обусловленных про-
цессов, бывших некогда приспособительными. 
Закономерностям развития патологического процесса более всего 
соответствует классификация ХПН С.И. Рябова и Б.Б. Бондаренко, 
интуитивно перекликающаяся с историей развития почечных функ-
ций, а потому и свободная от гипнотизирующих представлений об 
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азотвыделительной способности почки как для неё основной. При 
паренхиматозных диффузных нефропатиях на пути поступательного 
развития функциональной дезорганизации, начавшейся с нарушения 
функции ТСН2О, появление азотемии означает не начальную, а уже 
далеко зашедшую почечную недостаточность. 
 
 
3.5. Практические замечания к оценке функциональной  
способности почки по показателям удельного веса мочи 
 
Разная устойчивость двух почечных функций осморегуляции – 
СН2О и ТСН2О, в своём возникновении разделённых сотнями миллио-
нов лет, приводит к выводу об ошибочности отношения к этим функ-
циям как к «сиамским» близнецам, как к разным сторонам некой 
парциальной функции, о чём уже говорил Я. Брод. 
Никакой взаимосвязанности между этими функциями почки не 
существует, и нет никакого физиологического обоснования для ис-
следования водовыделительной в клиническом понимании этого сло-
ва функции вслед за определением способности почки к концентра-
ции, как это переписывалось из учебника в учебник в течение всего 
ХХ столетия.  
Сохранность вплоть до терминального состояния функции СН2О, 
а, говоря по другому, – механизма гипотонической осморегуляции, а 
стало быть – и способности к образованию мочи с осмоляльностью 
ниже таковой плазмы крови, то есть гипотонической мочи, лишает 
определение гидрурической функции почки, то есть определение 
значений минимального удельного веса мочи диагностической ин-
формативности. Эта способность почки практически никогда не 
нарушается вплоть до терминального состояния, если под ней иметь 
в виду величину EF СН2О, а не величину диуреза.  
Правильнее для оценки показателей плотности мочи использо-
вать не единую шкалу её показателей – от 1000 до 1040, как это при-
нято в медицине, а две (рис. 3.16).  
Одну, косвенно оценивающую функцию ТСН2О, известную в кли-
нике как концентрационную, характеризующуюся показателями 
удельного веса мочи в его диапазоне от значений удельного веса 
плазмы крови до максимальных значений плотности мочи. И вторую, 
не имеющую клинического значения в оценке функциональной спо-
собности почки, характеризующую функцию СН2О, а на клиническом 
языке – функцию гипотонический осморегуляции или, что то же са-
мое, способность к почки к разведению, – от уровня плотности плаз-





Рис. 3.16. Соотношение функций транспорта (ТСН2О) и клиренса (СН2О) осмотически 
свободной воды на шкале плотности мочи. Пояснение – тексте. 
 
При хронических диффузных заболеваниях почки при любом со-
стоянии концентрационной способности и после её потери почка, как 
это показано на рис. 3.5 (с. 215) из монографии Я. Брода, сохраняет 
неизменной способность к разведению, то есть к выделению гипото-
нической мочи. При водной (водяной) пробе нарушение выделения 
объёма принятой жидкости при хронических нефропатиях в период 
их ремиссии обусловлено преимущественно не нарушением почеч-
ных механизмов водовыделения, а нарушением в других органах, 
причастных к водному обмену, в том числе и в системе осморегуля-
ции. При ХПН почечное нарушение выделения воды начнётся в си-
туации, уже приближающейся к анефритической, но тогда определе-
ние способности почки по общему выведению воды из организма 
уже не будет иметь практического смысла. 
Единственно информативным показателем сохранности функци-
ональной способности почки по осморегуляции и функциональной 
способности в целом является сохранность механизма гипертониче-
ской осморегуляции, то есть ТСН2О, косвенно выражающегося в со-
хранности должных значений максимального удельного веса мочи. 
Для его определения не нужна проба Зимницкого: удельный вес мочи 
достаточно измерить в утренней порции мочи после хотя бы 24-
часовой водной депривации. Эта проба, направленная на выявления 
начального нарушения в противоточно-поворотной множительной 
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системе почки, которое среди других почечных нарушений развива-
ются первым, удовлетворительно переносится пациентами. Проведе-
ние этой пробы при явных других признаках функциональной почеч-
ной недостаточности уже не имеет смысла. 
Но переписывающаяся из учебника в учебник по нефрологии 
трактовка значения удельного веса мочи в 1018 как нормальное, по-
заимствованная у Н.Е. de Wardener более трёх десятилетий назад, 
расходится с представлениями физиологии, согласно которым даже у 
69-летнего человека удельный вес мочи должен быть не менее 1026, а 
у 15-19-летнего – не менее 1032 [296, с. 74; 297, с. 287]. 
 
 
Рис. 3.17. Соотношение между возрастом и максимальным удельным весом мочи в 
условиях так называемой пробы на концентрацию. (О. Шюк, 1967; [296, с. 74]). 
 
При этом физиология исходит из удельного веса мочи, образую-
щегося при пробе с сухоедением. Клиника же ориентируется на пока-
затели плотности мочи, продуцирующейся при обычном водно-
пищевом режиме.  
Правда, иногда говорилось, что если величина удельного веса 
мочи в 1018 или иная почему-то не устраивает врача, тогда опреде-
ление плотности мочи следует повторить в условиях сухоядения. Но 
кого и почему будет не устраивать удельный вес в 1018, если он оха-
рактеризован во всех учебниках, справочниках и руководствах по 
нефрологии как нормальная величина? 
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Следует заметить, что до введения автоматизированных способов 
определения удельного веса мочи, когда он измерялся урометром, его 
величина вообще не интересовала врачей, поскольку в анализах мочи 
вместо показателей её плотности часто проставлялась аббревиатура 
"м/м" – "мало мочи", которая не побуждала врачей к повторению 
анализа. Сейчас показания плотности мочи выдаются автоматически, 
но вряд ли их значения оцениваются врачами должным образом. 
Одной из возможных причин благодушного отношения к вели-
чине удельного веса мочи в 1018 является произвольное допущение 
приёма пациентами повышенного количества воды в силу их консти-
туциональных особенностей или лежащих на поверхности правдопо-
добных ситуаций. Но в этом круговороте – "много пьёт, а потому и 
много выделяет", или "много выделяет, а потому и много пьёт" – 
разобраться, что первично, а что вторично сопоставлением объёмов 
принятой жидкости, выделенной мочи и её удельного веса невоз-
можно. Это осознал уже Ф. Фольгард, предложивший в 1910 году 
пробу с сухоедением, и, как уже говорилось, чутьём клинициста по-
чувствовавшего осморегулирующую функцию почки как основную 
для неё.  
Другой причиной "хладнокровного" отношения к показателям 
плотности мочи, особенно его максимальных значений, относится 
излишнее, как уже говорилось, потребление 1 литра воды в сутки, 
продиктованное не столько запросами системы осморегуляции, 
сколько привычкой и образом жизни человека, почему в общих ана-
лизах мочи примелькавшийся удельный вес её не более 1020 ассоци-
ируется с нормальным функциональным состоянием почки. 
Из-за отсутствия информативности у значений минимального 
удельного веса мочи вытекает заключение об ошибочности опреде-
ления размахов удельного веса мочи как некого функционального 
показателя, независимо от того, определяется ли он при пробе Зим-
ницкого в суточном объёме мочи или раздельно в дневных и ночных 
её порциях. Определение этой разницы – не более чем математиче-
ская эквилибристика, не имеющая под собой никакого физиологиче-
ского обоснования. Исходя из ошибочного представления о нормаль-
ной величине удельного веса мочи в 1018 и допустимого минималь-
ного веса мочи в 1001, нормальной величиной размаха удельного ве-
са мочи считается значение 17. Вариация значений удельного веса 
мочи не говорит о сохранности функциональной способности почки, 
косвенным показателем которой может быть значение удельного веса 
мочи не ниже 1026. 
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Примером математического жонглирования цифрами удельного 
веса мочи для определения функциональной способности почки при 
пробах на разведение и на концентрацию мочи является так называе-
мое функциональное число Бехера, представляющее сумму двух по-
следних цифр максимального удельного веса при пробе на концен-
трацию, и одной сотой объёма мочи (или первых двух чисел величи-
ны диуреза), выделенной в течение 4 часов при пробе на разведение. 
Если диурез менее 1000 мл, то перед ним должна стоять цифра 0 (800 
мл = 0800 мл).  
Считается, что при нормальном функционировании почек число 
Бехера составляет 40. Меньшие значения означают нарушение функ-
ции и тем бóльшее, чем меньше полученное число. Пропагандисты 
этого метода функционального исследования не уточняли, правда, 
функцию, о нарушении которой шла речь – осмотического концен-
трирования или осмотического разведения мочи потому, вероятно, 
что для них это одно и то же, о чём писал Я. Брод как о популярном в 
медицине представлении. 
Теперь, по Б.И. Шулутко, значение числа Бехера составляет уже 
30 и характеризует концентрационную способность почки  [294, с. 
40]. 
Необходимость знания максимальных значений ТСН2О или мак-
симального удельного веса мочи поднимает вопрос об условиях, в 
которых они должны определяться. До недавнего времени определе-
ние функциональных возможностей органа или функциональной си-
стемы рекомендовалось проводить в условиях функциональных 
нагрузочных проб, взять хотя бы пробу на разведение и концентра-
цию мочи. Физиология использовала осмотический диурез как функ-
циональную пробу для получения реальных значений ТСН2О. Опреде-
ление функционального почечного резерва белковыми нагрузками 
тоже является функциональной нагрузочной пробой. Каждый раздел 
внутренней медицины использует свои функциональные нагрузоч-
ные тесты – велоэргометрия; проба PWC170; проба с бронхолитиками 
или с бронхоконстрикторами; глюкозотолерантный тест; ортостати-
ческие пробы; пробы с гипервентиляцией; масса фармакологических 
проб и проч., и прочее.  
Однако в нефрологии в последнее время Ю.В. Наточин проводит 
положение о достаточности в клинике функциональных исследова-
ний в обычных условиях и отсутствии необходимости в нагрузочных 
тестах [25, 62, 113, 115, 116, 117, 129, 148, 178, 241]. Ю.В. Наточин 
полагает, что наибольшую информативность о функциональном со-
стоянии органа или системы несут не крайние, фиксированные пока-
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затели, полученные в неких экстремальных условиях, а диапазон ва-
риаций функциональных показателей органа в естественных для ор-
ганизма условиях существования, и что чем шире диапазон показате-
лей работы почки, тем лучше она может справиться с выполнением 
гомеостатической функции.  
С этим можно согласиться лишь наполовину. Действительно, 
коль скоро почка выполняет гомеостатическую функцию, а условия 
существования организма постоянно меняются, сохранение постоян-
ства биохимических констант внутренней среды организма возможно 
при функциональной лабильности механизмов гомеостазирования, 
почему должна экскретироваться не монотонная, а варьирующая в 
своих показателях моча. Напротив, вариации констант внутренней 
среды организма должны быть минимальными. Однако сохранность 
максимальной, должной мощности функции органа или системы га-
рантирует возможность её вариаций, тогда как величина разброса по-
казателей, которые не достигают должных максимальных значений, 
не гарантирует сохранности функциональной мощности. Вряд ли при 
полной сохранности функции ТСН2О почка окажется неспособной вы-
полнять свои функциональные обязанности. Монотонность её работы 
в таких случаях будет связана не с ней самой, а с патологией в систе-
ме регуляции, например с синдромом неадекватной продукции АДГ 
(АВП). 
Препятствием к проведению функциональных нагрузочных проб 
могут быть лишь этические соображения, требующие безопасности 
для пациента проводимых диагностических процедур, к тому же дей-
ствительно оптимизирующих критерии диагностики. Поэтому ряд 
авторов продолжает отстаивать положение о необходимости изуче-
ния функциональных показателей с использовании функциональных 
нагрузочных тестов [55, 56, 58].  
 
 
3.6. Эпителиально-мезенхимальная трансформация  
как морфологическая рекапитуляция 
 
Последовательность развития признаков почечной функциональ-
ной дезорганизации, своей стереотипностью исключающая их нозо-
логическое, а потому и патоморфологическое предопределение, мог-
ла быть пóнятой, по R. Platt и N.S. Bricker, с позиций лишь осмотиче-
ского диуреза при условии функциональной интактности резидуаль-
ных нефронов. Только под таким углом зрения авторы гипотезы ин-
тактных нефронов видели упорядоченность в функциональной дезор-
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ганизации при хронических заболевания почек, иначе представляю-
щейся им хаосом. Другого критерия систематизации её признаков, 
создающего логику внутренних связей между ними, R. Platt и N.S. 
Bricker не видели. 
Мы полагаем, что исторический подход к трактовке сущности 
функциональной декомпозиции, трактующий клинические функцио-
нальные нарушения как рекапитуляцию стадий эволюционного раз-
вития почки, удовлетворительно объясняет функциональное едино-
образие Брайтовой болезни, лишенной как понятие конкретного но-
зологического содержания и сводящейся к хронической потере массы 
функционирующей паренхимы с развитием нефросклероза. 
Дополнительным подтверждением предположения о клинических 
функциональных проявлениях как функциональных рекапитуляциях 
предшествующих этапов эволюционного развития мы считаем со-
вершающуюся в почках при их хроническом заболевании рекапиту-
ляцию морфологическую, протекающую в виде эпителиально-
мезенхимальной трансформации (ЭМТ), тоже не несущую на себе 
печати нозологической принадлежности и ведущей к нефросклерозу. 
Однако изложению феномена ЭМТ надо предпослать некоторые по-
яснения. 
На сегодня выраженность функциональных нарушений почки и 
их быстрое прогрессирование до терминальной ХПН связывают с ту-
булоинтерстициальным фиброзом. Но так было не всегда. 
Отношение к почке как к сецернирующей железé (Л. Беллини; М. 
Мальпиги; С. Боумен, Р. Гейденгайн) концентрировало внимание на 
канальцах как основном месте развития патологии. Ещё в начале ХХ 
века В.К. Линдеман считал почку истинной железóй, совершенно от-
рицая в ней процесс фильтрации. Гистологически канальцы издавна 
ассоциировались с паренхимой почки. Окружающая канальцы ткань 
относится к соединительной ткани, в почках называемой интерсти-
циальной. Тесная структурная и функциональная кооперация каналь-
цев и интерстициальной ткани почки обеспечивается ещё расположе-
нием канальцевого эпителия, как и любого эпителия, на базальной 
мембране, являющейся производной тоже соединительной ткани. Та-
ковó в литературе морфологическое обоснование представлений не 
только о тубулоинтерстициальном аппарате почки, но и её тубулоин-
терстициальной ткани. В корковом веществе почки интерстициаль-
ная ткань занимает около 7-9%, во внутреннем мозговом слое – до 
30-40% объёма. 
Факты в пользу начала мочеобразования в клубочках с ультра-
фильтрации с последующей реабсорбцией ультрафильтрата в каналь-
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цах (К. Людвиг, Ф. Заварыкин, К. Устимович, В. Собьеранский), при-
ведшие к созданию фильтрационно-реабсорбционной теории мочео-
бразования, обозначили почечный клубочек основной структурой, на 
территории которой и должны протекать все основные патологиче-
ские процессы. Гистологически клубочек, представленный в основ-
ном сосудами, формируется вместе с мезангиумом из мезенхималь-
ной ткани – гистологической родоначальницей соединительной тка-
ни. Как и каналец, клубочек является конгломератом из эпителиаль-
ной и соединительной тканей, первая из которых представлена вис-
церальным листком капсулы Шумлянского-Боумена и подоцитами. 
Сложилось так, что в начале ХХ столетия нефросклероз ассоции-
ровался с гломерулосклерозом, поскольку основным местом сосредо-
точения хронических заболеваний почек считались клубочки. Такому 
представлению способствовали, возможно, фильтрационно-
реабсорбционная теория мочеобразования; манифестная симптома-
тики гломерулонефритов; значительная распространённость гипер-
тонической болезни, вызывающей первично сморщенную почку в 
связи с облигатностью вовлечения в патологию гломерул как произ-
водных сосудистой системы; неизбежность по этой же причине гло-
мерулопатий при других сосудистых нарушениях, например при са-
харном диабете. Изменения в канальцах почек и в интерстиции рас-
сматривались второстепенными. 
Прижизненные гистологические исследования почечной ткани, 
ставшие возможными в результате пункционной биопсии почки, из-
менили эти представления. Одними из первых, обративших внимание 
на тубулоинтерстициальный фиброз при гломерулопатии как на пре-
диктор формирования ХПН, были R.A. Risdon, J.C. Sloper и H.E. De 
Wardener (1968) [469]. По данным световой микроскопии почечных 
биоптатов у 50 больных персистирующим гломерулонефритом авто-
рами была показана связь значений сывороточного креатинина, СКФ, 
состояния концентрационной способности почки и способности про-
дуцировать кислую мочу с выраженностью изменений не столько в 
клубочках, сколько в канальцах почек. Аналогичные данные были 
получены L.I. Schainuck et al. (1970) [471]. По данным S. Mackensen еt 
al. (1977), при амилоидозе почек интерстициальный фиброз оказался 
более значимым для их функции, чем клубочковые изменения и объ-
ём амилоидных масс [505]. 
Продолженные в последующем исследования – S. Mackensen et 
al. (1979), M. Wehrmann et al. (1990), A. Bohle et al. (1990), A. Bohle et 
al. (1992), K.A. Nath et al. (1992), G.J. Becker et al. (2000), K. Okoń 
(2003) – убедили в том, что оценка функции почек при гломерулопа-
тиях по клубочковым параметрам приводит к ненадёжным и проти-
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воречивым результатам, риск развития ХПН по ним часто недооце-
нивается, и что по ретроспективным наблюдениям повышенный риск 
развития ХПН связан в первую очередь с интерстициальным фибро-
зом [321, 398, 410, 430, 436, 502, 507]. Изменения в канальцах и ин-
терстициальной ткани почек получили название тубулоинтерстици-
ального компонента, синдрома или нефропатии (ТИК, ТИС, ТИН), 
морфологически проявляющегося независимой от характера нозоло-
гии стереотипной морфологической картиной тубулоинтерстициаль-
ного фиброза (ТИФ) – дегенерацией канальцев с утолщением в них 
базальной мембраны; субатрофией или атрофией канальцевого эпи-
телия; увеличением количества интерстициальных клеток; повышен-
ным образованием коллагеновых волокон, склерозом перитубуляр-
ных капилляров с уменьшением их количества и мононуклеарной 
инфильтрацией [314, 365].  
Аналогичная ситуация оказалась свойственной, по данным кли-
нических наблюдений R. Bader et al. (1980) и A. Bohle et al. (1996), а 
позже и других авторов, и гломерулопатиям невоспалительного гене-
за, в частности – сахарному диабету [445, 490].  
По экспериментальным данным M. Mai et al. (1993), при реновас-
кулярной гипертонии в результате одностороннего сужения почеч-
ной артерии увеличение объёма интерстициальной ткани мозгового 
слоя ишемизированной почки наступало раньше, чем в её клубочках, 
и было более выраженным [349]. Более интенсивным в интерстиции, 
чем в гломерулах, было новообразование коллагена I, III, IV, V, VI 
типов и фибронектина. Маркеры клеточной пролиферации были ин-
тенсивно представлены в канальцевом эпителии, но не в клетках ин-
терстиция или клубочков.  
По Г.П. Арутюнову и Л.Г. Оганезовой, развитие ТИФ было опи-
сано G. Eknoyan (1997) при гипертонической болезни [7], и эти дан-
ные были подтверждены последующими наблюдениями. Ряд иссле-
дователей – R.J. Johnson et al. (2002), M. Mazzali и J.A. Jefferson 
(2003) – допускали возможность первичности развития тубулоинтер-
стициальных изменений в генезе АГ [421, 495]. Первичность повре-
ждения канальцев и интерстиция при АГ ещё до развития сосудистых 
или клубочковых изменений была обнаружена L. Tylicki et al. (2003) 
по повышенной экскреции с мочой фермента N-ацетил-бетаD-
глюкозаминидазы – чувствительного лабораторного теста глубины 
цитолитического синдрома канальцевого эпителия [518]. 
Развитие ТИФ в целом ставилось в причинную связь с интерсти-
циальным воспалением, гипоксией, активацией ренин-
ангиотензиновой системы, протеинурией, гликированием. Преобла-
дающая роль тубулоинтерстициальных изменений над клубочковыми 
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в нарушении функции почки и прогрессии ХПН до терминального 
состояния объяснялась выраженностью гемодинамических наруше-
ний в клубочках из-за склероза интерстиция даже без значимых вос-
палительных и склеротических изменениях в них.  
Накопление данных по клеточным, биохимическим и молекуляр-
ным механизмам фиброгенеза при разных по патологической сути 
нозологиям уже к началу 90-х годов обозначило по G.S. Kuncio et al. 
(1991) проблему интерстициального фиброза и необходимость созда-
ния концептуальной схемы его развития, к тому времени втискивае-
мому в рамки единой общепатологической для всех патофизиологи-
ческих ситуаций трёхфазной схемы фиброгенеза, интегрирующей 
представления по фиброгенетическому перемоделированию лёгких, 
печени и кожи [407].  
С начала минувших 90-х годов молекулярные механизмы фибро-
генеза стали предметом интенсивного изучения – G.H. Zhang et al. 
(1991), A. Knecht et al. (1991), H. Kaneto et al. (1993), W.A. Border et al. 
(1994), A. Eddy (1994), A. Hamaguchi et al. (1995), H. Okada et al. 
(1997), Y.Y. Ng et al. (1998), J.M. Fan et al. (1999), F. Strutz et al., G.A. 
Muller (2000), E.P. Bottinger et al. (2002) [323, 324, 351, 367, 403, 409, 
433, 457, 492, 503, 516], предоставивших доказательства существова-
ния при тубулоинтерстициальном фиброзе феномена ЭМТ. 
Концепция ЭМТ зародилась и сформировалась в биологии разви-
тия как объяснение механизмов цито- гисто- и органогенезов в ходе 
эмбриогенеза почти всех многоклеточных животных. Понятие эпите-
лиальности в биологии не тождественно содержанию этого понятия в 
медицине. Клетки (бластомеры) ещё однослойной бластулы рассмат-
риваются уже как эпителиальные по критерию компактности распо-
ложения; тесных межклеточных контактов между ними; отсутствию 
внеклеточного матрикса, секреторной способности и подвижности; 
свойственной им полярности и наличию специфических для них мар-
кёров – цитокератинов и Е-кадгеринов. К первородной эпителиаль-
ной ткани относятся ещё клетки нервной хорды при первичной за-
кладке органов. Специализация и дифференцировка клеток не явля-
ется критерием эпителиальности. 
Морфогенез, начиная с формирования зародышевых листков, с 
последующими цито- гисто- и органогенезами, возможен лишь при 
появлении у клеток бластулы миграционной способности, их разоб-
щения, что достигается процессом ЭМТ. В ходе этого процесса эпи-
телиальные клетки бластулы меняют свой фенотип и превращаются в 
мезенхимальные клетки, которым свойственны миграционная спо-
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собность; одиночность и рыхлость расположения; отростчато-
веретенообразность формы; отсутствие полярности; способность 
продуцировать коллаген III типа и другие компоненты внеклеточного 
матрикса, являющегося одним из путей участия мезенхимы в меж-
клеточных взаимодействия, а также свои специфические иммуноги-
стохимические метки – виментин, немышечный актин, α-
гладкомышечный актин, N-кадгерины.  
Большинство тканей и органов в эмбриональном развитии прохо-
дит многократную смену процессов эпителиально-мезенхимальной 
трансформации (ЭМТ) и обратного процесса мезенхимально-
эпителиальной (МЭ) трансформации [29, 361, 434, 453], обеспечива-
ющихся попеременным включением одних и выключением других 
генетических программ развития (рис. 3.18). 
 
  
Рис. 3.18. Примитивные эпителий (эпибласт) путём ЭМТ формирует трофобласт и 
зародышевые листки. Первичная мезенхима, которая мигрирует после МЭТ, реин-
дуцирует через ЭМТ образование вторичного эпителия. Вторичный эпителий диф-
ференцируются с образованием новой эпителиальной ткани и после очередной ЭМТ 
образует клетки соединительной ткани, включая астроциты, хондроциты, адипоци-
ты, остеобласты, мышечные клетки и фибробласты. Зрелый вторичный эпителий, 
входящий в сформировавшиеся органы, может также трансформироваться в пер-
вичной опухоли, которые впоследствии путём ЭМТ приобретают способность к ме-
тастазированию. Процессы ЭМТ и МЭТ регулируются многочисленными морфоге-
нетическими сигналами и транскрипционными факторами и обладают потенциаль-
ной пластичностью в своих приспособлениях к новому биологическому окружению. 
(R. Kalluri et al., 2003; [402]). 
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Каскады биохимических и молекулярных механизмов регуляции, 
определяющие вектор клеточной дифференцировки и состоящие из 
про- и противовоспалительных, ростовых факторов, факторов мигра-
ции, рецепторов к ним, молекул адгезии и сигнальной трансдукции 
(MAPK, SRC, RAS, SMAD, RHO, NFKΒ, PARF6, SMURF1 и др.), ак-
тивирующих и ингибирующих регуляторы трансляции (TWIST, 
ZEB1, ZEB2, LEF-1, SNAIL/SLUG, SIP1, SOX4 и др.), оказались пу-
тями, по которым поступающие с клеточной поверхности сигналы 
получают доступ к геному, репрессируя одни и экспрессируя другие 
его участки, тем самым меняя пути гистогенетически детерминиро-
ванного развития клеток, проявляющиеся изменением их фенотипов. 
Конечно, здесь феномен ЭМТ освещён схематизировано. Для ре-
ализации ЭМТ недостаточно одной только экспрессии генов, индук-
ция которой нуждается ещё в содействие эпигенетических (надгене-
тических) факторов. Но углубление в физиологию ЭМТ не входит в 
цели изложения. 
Таким образом, эпителиальные и мезенхимальные клетки имеют 
единые гистогенетические корни. Представителями мезенхимальных 
клеток являются фибробласты и миофибробласты. Но мезенхималь-
ные клетки являются гистогенетическим предшественником клеточ-
ных линий (дифферонов) фибро- хондро- остео- миогенной и адипо-
цитарной направленности, имеющими так же как и мезенхимальные 
клетки, специфические для них маркёры.  
Развитие эпителиальных тканей завершается лишь в постнаталь-
ном онтогенезе дифференцировкой клеток в высокоспециализиро-
ванные эпителии, всегда расположенные на базальной мембране, че-
рез которую они, как лишённые кровоснабжения, осуществляют об-
мен веществ. Структурная целостность базальной мембраны, форми-
руемая преимущественно коллагеном IV типа, определяет сохран-
ность эпителиального пласта; нарушение её стимулирует процесс 
ЭМТ.  
С середины 90-х годов в описании морфологической картины 
ТИФ в публикациях C.E. Alpers et al. (1994), T. Nadasdy et al. (1994), 
F. Strutz (1995), E.D. Hay, A. Zuk (1995), T.D. Hewitson, G.J. Becker 
(1995), E.C. Muchaneta‐Kubara, A.M. Nahas (1997), M.D Oldfield et al. 
(2001), J. Yang et al. (2001, 2002), F. Strutz et al. (2003), C. Zhang et al. 
(2004), K. Manotham et al. (2004), D.Y Rhyu (2005), M.P. Rastaldi 
(2006) стали освещаться морфологические признаки ЭМТ – актива-
ция эпителия канальцев и резидентных фибробластов, процесс изме-
нения фенотипа этих клеток с трансформацией их миофибробласты, 
продуцирующих в повышенном количестве несвойственный матрик-
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су почки коллаген [309, 341, 381, 386, 391, 418, 427, 464, 454, 491, 
493, 517, 533, 534]. Было также обращено внимание на то, что про-
цесс фиброзирования матрикса мог продолжаться после стихания ин-
терстициального воспаления.  
Для характеристики процесса фенотипического перемоделирова-
ния эпителиальных клеток стало использоваться заимствованное из 
биологии развития понятие ЭМТ, которая стала считаться одним из 
механизмов ТИФ. Уже в 2001 году M. D. Oldfield et al. относились на 
примере ТИФ при СД к эпителиально-миофибробластной трансфор-
мации не только как к новому, но и как к ключевому механизму 
ТИФ, и допускали возможность обеспечения и новых путей его лече-
ния [309]. При этом инициирующие факторы ТИФ остались прежни-
ми – все формы воспаления, гипоксия, артериальная гипертензия, ко-
нечные продукты гликирования, цитокины и ростовые факторы, ан-
гиотензин II, повышение почечного интерстициального давления. 
По S.E. Thomas et al. (1998), ТИФ при АГ обнаруживал морфоло-
гическую аналогию с инволютивным нефросклерозом, представлен-
ным на модели стареющих крыс повреждением канальцев, фокаль-
ной пролиферацией канальцевого эпителия, наличием в интерстиции 
активированных миофибробластов и инфильтрации мононуклеарами 
зон тубулоинтерстициального повреждения [519]. 
В обзоре F. Strutz et al. (2001) отмечалось, что цитокины играют 
важную роль в патогенезе почечного фиброгенеза, в том числе – 
тромбоцитарный фактор роста (PDGF) и трансформирующий фактор 
роста-β (TGF-β) [491]. PDGF считался сильным индуктором проли-
ферации только некоторых, а не всех фибробластов. TGF-β был при-
знан самым важным цитокином для развития почечного фиброгенеза. 
Он индуцировал формирование интерстициального матрикса, вклю-
чая синтез коллагена I и III типов, а также фибронектин. (рис 3.19, 
3.20). Кроме того, он запускал экспрессию ингибитора активатора 
плазмина-1, тем самым задерживая деградацию внеклеточного мат-
рикса. 
Экспрессия TGF-β1 сопутствовала ряду хронических прогресси-
рующих заболеваний почек животных, связанных с интерстициаль-
ным фиброзом, – обструктивной нефропатии; хроническому оттор-
жению почечного трансплантата; папиллярному некрозу, пуриновой 
и аминогликозидной нефропатиям; нефриту, вызванному антигеном 
базальных мембран. Поэтому TGF-β был предложен в качестве по-
тенциальной мишени для генной терапии предупреждения прогрес-




Рис. 3.19. Возможные механизмы вовлечения канальцевого эпителия в процесс 
трансдифференцировки в миофибробласты с продукцией внеклеточного матрикса 
(ЕМС). (F. Strutz et al., 2000; [492]). 
 
Этими же авторами экспериментально с использованием непря-
мой иммунофлюоресценции для выявления в клеточных культурах 
фибробластов маркёров ЭМТ – виментина, цитокератина, альфа-
гладкомышечного актина, фактора VIII, коллагенов I и III типов – 
была показана посредническая роль FGF-2 между TGF-β и активаци-
ей фибробластов, их пролиферации и повышенным ими синтезом 
компонентов внеклеточного матрикса. 
Таким образом, с позиций феномена ЭМТ закономерности разви-
тия фиброза при заболеваниях оказались тождественными законо-
мерностям гистогенетических превращений, наблюдаемым в период 
эмбриогенеза, в котором дедифференцировка клеток является спосо-
бом изменения гистогенетических фенотипов: эпителиальные клетки 
при участии того же каскада механизмов регуляции фенотипа клетки 
реверсировали в фенотип клеток своих гистогенетических предше-
ственников [302, 402, 422, 447]. 
В случаях патологии лежащие на поверхности "причины" – нозо-
логии, различные состояния или условия микроокружения (воспале-
ние, гипоксия, оксидативный стресс, облучение, цитокины, ростовые 
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факторы) – получают доступ к геному и, как и в норме, репрессируют 
одни и дерепрессируют другие его участки. При этом реверсия фено-
типа эпителиальных клеток возвращает их к мезенхимальному фено-
типу клеток своих гистогенетических предшественников с присущей 
им способностью к синтезу коллагена, внеклеточного матрикса, по-




Рис. 3.20. Возможный механизм FGF-2–индуцированного фиброгенеза. Выход TGF-
β1 из гломерул, тубулярного эпителия и клеток воспаления приводит к увеличению 
синтез FGF-2, инициирующего пролиферацию фибробластов и повышенный синтез 
ими внеклеточного матрикса (ЕСМ). (F. Strutz et al., 2001; [499]). 
 
ЭМТ может быть отслежена при обычной световой микроскопии 
по исчезновению полярности у эпителиальных клеток, изменению их 
внешнего вида, затрудняющего отличие их от фибробластов, появле-
нию у них миграционной способности. Иммуногистохимически и 
иммуноферментативно у реверсируемых эпителиальных клеток 
начинают обнаруживаться маркёры, свойственные мезенхимальным 
клеткам: виментина – белок промежуточных филаментов, типичный 
для всех клеток мезенхимального происхождения, немышечный ак-
278 
 
тин, десмина, α-гладкомышечный актин, фибронектин, а также кол-
лаген III типа и кислые гликозаминогликаны, указывающие на менее 
зрелый характер соединительной ткани. 
Экстраполяция концепции ЭМТ из биологии развития в область 
общей патологии расширила диапазон представлений о патогенезе. 
До неё возникшие у взрослой особи патологические феномены с при-
знаками эмбриональности списывались на сохранившиеся в организ-
ме эмбриональные элементы, как, например, в теории J.F. Cohnheim о 
развитии опухолей из зародышевых зачатков. Представления об 
имеющемся в организме мезенхимальном резерве, сохранности кам-
биальных элементов высказывались многими гистологами, начиная с 
А.А. Максимова. Изучение стволовых клеток показало, что к разыг-
рывающимся во взрослом организме цито- и гистогенетическим ме-
таморфозам могут быть причастны, помимо органных резидентных 
стволовых клеток, пришлые стволовые клетки костного мозга – 
"стромальные механоциты" по А.Я. Фриденштейну. 
Концепция же ЭМТ допускает развитие гистогенетических пре-
образований, помимо двух вышеперечисленных возможностей, 
трансформацией местного фенотипа специализированных эпители-
альных клеток в мезенхимальные.  
Публикации последних лет по ТИФ независимо от изначальной 
нозологии – Н.В. Чеботарева и соавт. (2006), И.И. Топчий (2010), 
Г.П. Арутюнов, Л.Г. Оганезова (2011), Д.А. Морозов и соавт. (2011) – 
относят ЭМТ к одному из механизмов его развития, но не как к его 
дирижеру [7, 27, 202, 271, 286]. В резюме статей по тубулоинтерсти-
циальному фиброзу ЭМТ обычно не включается, даже если она и 
упоминалась в тексте. Далеко не все обзоры литературы по вопросу 
патогенеза нефросклероза вообще упоминают ЭМТ как таковую 
[204]. Отечественных публикаций по маркерам ЭМТ при ТИФ мы не 
встретили. 
Необходимо отметить, что концепция ЭМТ в развитии ТИФ, 
озвученная в нефрологии 20 лет назад, разделяется далеко не всеми, о 
чём пишут французские авторы П. Галишон и А. Гертиг (2013): 
"Эпителиально-мезенхимальная трансформация как биомаркер по-
чечного фиброза: готовы ли мы применить теоретические знания на 
практике?" [42]. Тем не менее, авторы статьи, приведя несколько 
клинических примеров безусловного участия ЭМТ в развитии ТИФ, 
заканчивают статью на оптимистической ноте о потенциальном ин-
тересе диагностики ЭМТ для понимания механизмов почечного фиб-
роза и клинической практики в целом.  
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Ретроспективно надо отметить, что многие положения ЭМТ были 
предсказаны отечественными учёными – В.Г. Гаршиным (1939) в ви-
де концепции эпителиально-мезенхимальных взаимодействий [44] и 
А.А. Заварзиным (1943), одним из первых обратившем внимание на 
первичные гистогенетические корреляции между эпителием и тканя-
ми внутренней среды [73]. В эволюции взаимодействия между эпите-
лиальными и соединительнотканными клетками являются первич-
ными, и уже на их основе развиваются и совершенствуются другие 
формы межклеточных и межтканных отношений. 
История с концепцией ЭМТ в медицине – ещё одни пример труд-
ности ассимиляции медициной общебиологических представлений. 
Но представления об ЭМТ как парадигме патологии всё глубже и 
глубже проникают в медицину [361, 402]. С позиций этой концепции 
продолжает изучаться развитие не только нефросклероза [121], но 
рассматривается природа интерстициальных заболеваний лёгких 
[101, 135, 310, 530]; объясняется причинность инвазивности опухо-
лей [28, 201, 61, 111]; сброшен ореол таинственности с прогрессиру-
ющей оссифицирующей фибродисплазии [342]; изучается кардио- и 
атеросклероз [9, 139]; сформировано представление об ЭМТ как 
фундаментальном процессе в регенерации тканей и механизмах пато-
генеза раневого процесса [40]; изучается патогенез неиммунных ме-
ханизмов развития хронической трансплантационной нефропатии 
[272]; осознана фундаментальной актуальность изучения ЭМТ в раз-
витии  катаракт, при которых развиваются волокнистые структуры с 
тинкториальными свойствами коллагенов и внешнее сходство транс-
формированного эпителия хрусталика с фибробластами [248, 463, 
480].  
Мы полагаем, что при патологии ЭМТ дерепрессия генома, 
направленная по существу к смене в организме дефинитивных при-
знаков на анцестральные, отвечает понятию морфологической река-
питуляции, равно как и совершающееся при её участии в мозговом 
слое почки нарушение транспорта осмотически свободной воды с за-
меной его на её клиренс отвечает понятию функциональной рекапи-
туляции. 
Доказательством рекапитуляционной сущности ЭМТ мы видим в 
быстроте развития с её участием ТИФ у детей в возрасте до 5 лет с 
признаками почечной дисплазии [202], возникшей у плода не без, 
естественно, нарушения физиологической ЭМТ.  
Морфогенетическая гетерогенность фибробластов, объясняющая 
существование нескольких гистогенетических линий, объединённых 
общим названием "популяция фибробластов" [19], расширила круг 
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претендентов на промежуточные и конечные клетки эпителиальной 
трансформации вплоть до мезенхимальных клеток [422, 499]. Таким 
образом, существуют условия для возникновения различий в биохи-
мическом и структурном профиле тубулоинтерстициального фибро-
за, определяющих его патогенность и темпы прогрессии.  
Макроскопическая организация почки находится, по-нашему, в 
зависимости от гистологических особенностей её интерстициальной 
ткани, лишённой, в отличие от соединительной ткани других орга-
нов, коллагеновых и эластических волокон, но значительно насы-
щенной чрезвычайно гидрофильными молекулами протеогликанов. 
Стремление этих "диффузных макромолекул" занять при набухании 
как можно бóльший объём обеспечивается значительным транзитным 
потоком воды, реабсорбированной в почечных канальцах. Разбуха-
ние межклеточного матрикса сдерживается напряжением корковых 
структур, получающих под высоким давлением значительный объём 
крови. С другой стороны, разбухание межклеточного матрикса с по-
вышением интерстициального давления сдерживает величину уль-
трафильтрации. Вероятно поэтому корковое вещество, как мы пола-
гаем, представляет одно целое и не только сплошным слоем, как пан-
цирем, покрывает почку, но своими отрогами в мозговой слой (по-
чечные столбы, Бертиневы столбы) разделяет его ещё на 10-20 отде-
ленных друг от друга пирамид. Поскольку величина напряжения 
корковых структур и степень набухания интерстициального объёма 
определяются одним и тем же фактором – количеством поступающей 
к почке крови, – использование кортикальных структур в качестве 
сдерживающего каркаса обеспечивает динамический баланс проти-
воборствующих давлений. Использование для этой цели ригидных 
коллагеновых волокон оказалось бы менее эффективным. Вариациям 
этого динамического баланса способствует почечная капсула, малая 
растяжимость которой также не случайна, а служит целям обеспече-
ния интегрального фильтрационного давления, адекватного перфу-
зии.  
Склероз интерстиция и снижение его гидрофильности приводят к 
относительному преобладанию давления в кортикальных структурах 
над интерстициальными, что делает структуры почки более уязви-
мыми к воздействию артериальной гипертензии, и тем в бóльшей 
степени, чем больше выраженность склероза, не говоря уже о вели-





K/DOQI-2002, как и отечественные Национальные рекомендации 
по ХБП, для которых первые послужили матрицей, оставили практи-
кующих нефрологов без критериев начальных признаков нарушения 
функциональной способности почек. В Национальном руководстве 
по нефрологии методы клинической диагностики, описание которых 
началось сразу со стадии ХПН, уместились всего на 11 страницах. 
СКФ, заявленная в этих рекомендация как показатель функциональ-
ной способности почки, является согласно канонам физиологии не 
функцией, а процессом. Клиника вольнá, конечно, любому проявле-
нию жизнедеятельности или почечного повреждения придавать ста-
тус функционального, что в общем она и делает, трактуя альбумину-
рию, протеинурию, ферментурию как функциональные нарушения. 
Однако общая патология и фундаментальные науки медицины счи-
тают необходимой дифференцировку форм проявления патологий. 
СКФ является мерой массы действующих нефронов. А мера массы 
ткани, хотя она и определяет в немалой степени функциональную 
способность органа, не может быть мерой функции.  
Выбор в Национальных рекомендациях по ХБП и K/DOQI-2002 
состояний со СКФ ≤60 мл/мин/1,73м2 пл. пов. тела, соответствующей 
потере 50% почечной ткани, как уже заслуживающих внимания свой 
ненормальностью, но тем не менее не отвечающих (состояний) ещё 
понятию "почечная недостаточность", исходит в принципе их пред-
ставлений XIX-XX веков о почечной недостаточности только как со-
стоянии с макроскопически осязаемой потерей многих десятков про-
центов почечной ткани. Этот выбор недалеко ушёл от 150-летнего 
отношения к азотемии как к критерию ХПН, при котором 30% функ-
ционирующей ткани оказывалось уже недостаточным не только для 
выделения продуктов азотистого обмена, но и для предотвращения 
самоподдерживающейся гибели нефронов в связи с постоянной их 
работой в режиме гиперфильтрации.  
Завидная поспешность исполнения назиданий Дяди Сэма из 
K/DOQI-2002 по отказу от азотистых показателей как запоздалого 
срока перерастания парциальных функций почки в почечную недо-
статочность контрастирует с почти 30-летним игнорирование такой 
же отечественной рекомендации в классификации ХПН по С.С. Ря-
бову и Б.Б. Бондаренко, предложенной в середине 70-х минувших го-
дах.  
Сходные на вид в двух документах рекомендации отказа от азо-
тистых показателей как (диа)гностически неинформативных пресле-
282 
 
довали совершенно разные цели. В классификации ХПН по С.С. Ря-
бову и Б.Б. Бондаренко они ориентировали на выявление доазотеми-
ческих маркёров функциональных нарушений, остающихся (наруше-
ний) тем не менее в статусе ХПН, то есть на выявление функцио-
нальных признаков, потенциальных развитием сморщивания почек. 
В положения K/DOQI-2002 и Национальных рекомендациях по ХБП 
этот же совет лишь несколько отодвигает границу функциональных 
нарушений от азотемического состояния до уровня, гарантирующего 
минимум развития системных нарушений в период остающейся уже 
не за горами неизбежной заместительной почечной терапии. Терми-
нологическое обозначение этого уровня функциональных нарушений 
как не имеющего отношения к профилактике сморщивания почек, не 
было заботой этих рекомендаций. Более того, понятию почечной не-
достаточности стали соответствовать состояния с ещё меньшими, 
чем при появлении ХПН "азотемического" периода нефрологии, зна-
чениями СКФ – <15 мл/мин/1,73 м2 пл. пов. тела. 
Однако методика рекомендуемого определения СКФ, ошибочно 
трактуемой как функция, к тому же даже не является клиренсовой. 
Но именно клиренсовые методы исследования уже в середине ушед-
шего столетия чётко обозначили все функциональные грани почки 
как органа в первую очередь по обеспечению осмотического гомео-
стаза и определили вертикаль их функциональной иерархии, показав, 
что поднятая на щит нефрологией азотвыделительная способность 
почки как для неё кардинальная, не соответствует реальности. 
На протяжении уже не одного десятка лет для нефрологии харак-
терно отсутствие физиологического подхода к оценке клинической 
ситуации, на что физиологи обратили внимание. Все наработки срав-
нительной, экологической, онтогенетической, эволюционной физио-
логий почки остались за скобками и практических, и методологиче-
ских установок нефрологии. Клиренсовые методы изучения функци-
онального состояния почки так и не прижились в нефрологии. Рабо-
чий язык физиологии почки, оперирующий понятиями транспорта 
осмотически свободной воды – ТСН2О, клиренса осмотически свобод-
ной воды – СН2О, транспорта и клиренса безнатриевой воды – ТNaH2O 
и CNaH2O, клиренсов натрия – СNa, осмотических веществ – Сosm, ха-
рактеризующими в первую очередь способность почки по обеспече-
нию осмотического гомеостаза, остался для нефрологии чуждым.  
Тем не менее, эволюционная физиология почки в лице Ю.В. 
Наточина и его коллег, следуя отечественной традиции связи физио-
логии с клиникой, уходящей корнями во времена С.П. Боткина, И.М. 
Сеченова, И.П. Павлова и позднее – В.М. Бехтерева и Л.А. Орбели, в 
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клинических публикациях продолжает пропагандировать и популя-
ризировать клиренсовую методологию нефрологического обследова-
ния и использования аспектов сравнительной и эволюционной фи-
зиологии почки как приёма для адекватной оценки функциональных 
нарушений.  
Настоящая публикация преследовала эти же цели. Из данных 
сравнительной и эволюционной физиологии почки, функциональной 
эволюции почки клиницистом выбраны те положения, которым в 
клинике можно было найти клинические эквиваленты.  
Возникновение функциональных нарушений в патологии той или 
иной системы, сходных с функциональным состоянием этих систем у 
предков млекопитающих разных филогенетических уровней, выте-
кающее из преемственности развития организмов и получившее в 
биологии определение как рекапитуляция, можно проследить и в 
нефрологии. Особенность рекапитуляции как содержания патологи-
ческого состояния, отличающая её от имеющей место в эмбриологии 
и постнатальном периоде, заключается в развертывании функцио-
нальных патологических проявлений в последовательности, обратной 
таковой при возникновении их оригиналов в ходе исторического раз-
вития животных, и копирующей лишь общие тенденции этого разви-
тия. Устойчивость звеньев функциональных систем к повреждению 
определяется их эволюционным возрастом.  
Проявлением функциональных рекапитуляций в нефрологии мо-
гут быть, по-нашему, постепенное угасание функции ТСН2О с заменой 
её на функцию СН2О, превращающуюся в единственный почечный 
механизм осморегуляции; прогрессирующее нарушение клубочково-
канальцевого баланса, то есть гомеостатической сущности принципа 
двухэтапного образования мочи с оживлением секреторного процес-
са в канальцах почки по мере нарастания выраженности этого дисба-
ланса; экспрессия клубочкового типа регуляции образования мочи; 
возврат несостоятельности почечных механизмов к раздельной экс-
креции натрия и воды, а также аутакоидоз, трактуемый в понимании 
его по Ю.В. Наточину.  
Функциональная дезорганизация почки, начинающаяся обяза-
тельно с нарушения филогенетически наиболее молодой функции 
транспорта осмотически свободной воды – ТСН2О, не хаотична, как 
это представлялась авторам гипотезы интактных нефронов R. Platt и 
N.S. Bricker, а предопределена эволюционными закономерностями 
развития почечных механизмов осморегуляции. Развитие почечных 
функциональных нарушений при ОПН и их восстановление при ней 
тоже осуществляется в рамках исторически предопределенных зако-
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номерностей становления почечных механизмов обеспечения осмо-
тического гомеостаза.  
Сохранность гидрурической функции почки, то есть клиренса 
осмотически свободной воды (СН2О) вплоть до терминального состо-
яния, объясняющаяся её филогенетической древностью, свидетель-
ствует об отсутствии диагностической ценности как функционально-
го показателя у значений удельного веса мочи ниже таковых плазмы 
крови, более чем столетие использующихся клиникой и для оценки 
водовыделительной способности почки, и для определения размахов 
удельного веса мочи как одного из информативных показателей её 
функциональной способности. Информативностью же обладает толь-
ко значение максимального удельного веса мочи, и то полученное в 
условиях достаточного сухоедения. Используемая к клинике водяная 
проба (водная нагрузка, проба на разведение) оценивает не гидрури-
ческую способность почки, а состояние системы осморегуляции по 
регуляции водного обмена.  
Динамика показателей функций транспорта и экскреции осмоти-
чески свободной воды как в норме, так и при патологии, показала 
несостоятельность оценки функциональной способности почки в по-
нятиях концентрирования и разведения мочи и возможность адекват-
ной оценки осморегулирующих функций почки только через их кли-
ренсовые характеристики. 
Вектор функциональной дезорганизации почки при хронических 
нефропатиях, начинающийся с нарушения функции ТСН2О, направлен 
к гидрурической функции – СН2О, являющейся исходной в истории 
развития гломерулярной почки млекопитающих и человека. Рекапи-
туляция её представляет, по-нашему, сущность ХПН как таковой, по-
нимаемой, однако, с позиций её классификации по С.И. Рябову и Б.Б. 
Бондаренко как охватывающей все функциональные нарушения поч-
ки, включая и начальные доазотемические, потенциальные развитием 
её сморщивания.  
Высказанная в 1884 году английским неврологом Д.Х. Джексо-
ном идея о рекапитуляции как сущности патологического процесса 
развивалась преимущественно отечественной наукой М.И. Астваца-
туровым, М.Б. Кролем, Л.А. Орбели, В.А. Неговским, Г.Н. Крыжа-
новским, и в основном в области неврологических проявлений жиз-
недеятельности. Помимо уже приводившихся ранее примеров река-
питуляции, можно представить ещё ряд нормальных или патологиче-
ских состояний на разных уровнях организации и в разных системах 
органов человека, обнаруживающих сходства функциональных про-
явлений с таковыми у животных, отстоящих от возникновения мле-
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копитающих на сотни миллионов лет, что с учётом генеалогического 
родства даёт основание трактовать их тоже как функциональные ре-
капитуляции: биологическая концепция пола по В.А. Геодакяну, 
опирающаяся на филогенетическую оценку "новизны" и "древности" 
органов и систем человека и закономерности в развитии аномалий 
развития, возрастная и половая специфика онкологических нозоло-
гий, проявляющиеся при анализе их с позиций эволюционной теории 
пола и правил онтогенетического и филогенетического диморфизма 
[45, 46]; трактовка по В.П. Самохвалову основных психических забо-
леваний и базисных синдромов по шкале глубины эволюционной ре-
грессии более древних филогенетических форм поведения, исходя-
щая из убеждения в том, что нормальное и анормальное поведение 
эволюционируют по одинаковым закономерностям [236]; нарушение 
принципа необратимости тканевой дифференцировки при неоплазиях 
с упрощением их строения и активацией анаэробного гликолиза, при-
сущего низшим ступеням эволюционного развития; появление в кро-
ви взрослого человека при бронхолегочных опухолях в эндотелии их 
кровеносных сосудах и клетках стромы плацентарной щелочной 
фосфатазы, свойственной периоду эмбрионального развития бронхи-
ального эпителия, эндотелия сосудов лёгких и костной ткани; синтез 
клетками взрослого организма безотносительно к полу и наличию 
беременности белков фетоплацентарного комплекса; смена при гипо-
ксиях фенотипа эритроцитов на адаптивный с синтезом фетального 
гемоглобина и эмбриональный тип кроветворения при мегалобласт-
ных анемиях; мукоидизация бронхиального эпителия и энтеролиза-
ция желудочного эпителия при хронических воспалениях слизистых 
оболочек по А.В. Кононову [102]; спонгиозация компакты, то есть 
превращение компактной кости в губчатую при флюорозе по А.П. 
Авцыну и А.А. Жаворонкову [3]; обратимая, без потери своей детер-
минированности дедифференцировка клеток нервной, мышечной 
тканей и гепатоцитов при экспериментальных исследованиях и мно-
гочисленные примеры эпителиально-мезенхимальной трансформа-
ции при патологии.  
Запоздалое и фрагментарное проникновение в отечественную 
нефрологию клиренсовых методов исследования было связано в из-
вестной мере с материально-технической недооснащенностью меди-
цины. Но не только. Зарубежная медицина, имея доступ к этим мето-
дам, используемых сравнительной и эволюционной физиологией 
почки, не увидела в получаемых с их помощью данных приемлемой 
для себя информации, почему и не сочла нужным, как это следует из 
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K/DOQI-2002, сделать эти приёмы изучения почки приёмами нефро-
логического обследования.  
Причину тому можно видеть, говоря словами И.В. Давыдовского, 
в игнорировании клиническим мышлением понимания того "… что 
всякое заболевание, изучаемое в плане этиологии, патогенеза и сущ-
ности, необходимо представлять себе как явление исторически (кау-
зально и структурно) детерминировано; … с самых общих позиций, 
подчеркивающих беспредельность приспособления, составляющих 
жизнь, закрадывание болезни становится проблемой уже не столько 
медицинской, сколько эволюционно-исторической; … современная 
медицина только смутно догадывается, какое огромное значение для 
понимания этиологии и патогенеза человеческих страданий имеет 
этот "вчерашний" день, то есть десятки, сотни тысяч лет непрерывно-
го приспособления" [63, с. 24 и 128]. 
Отечественная нефрология с середины 50-х годов прошлого века 
имела возможность воспользоваться "домашними" понятиями срав-
нительной и эволюционной физиологиями почки как методологиче-
ской платформой для изучения и понимания сущности её функцио-
нальной дезорганизации, что объясняет некоторую "ретроградность" 
цитируемой литературы. 
Однако закосневшие традиции и зарубежные концепции вроде 
гипотезы интактных нефронов ей оказались ближе биологических и 
естественно-исторических представлений отечественной физиологии, 
на которые она просто не обращала и не обращает внимание.  
Антиисторизм, в котором И.В. Давыдовский упрекал отечествен-
ную медицину, имеет ещё и другую форму, о которой писал Д.Д. 
Плетнев: "…Нет народа, который бы меньше знал своё прошлое, чем 
русские. Это одинаково относится как к массе, которой подобное не-
знание извинительно, потому что в круг образования её мало вводи-
лось изучение истории, так и наиболее культурному слою русских. 
Последний слой просто-напросто мало интересовался своей истори-
ей, притом не только историей вообще, – тем, что принято называть 
русской историей, – но также историей того предмета, который изби-
рался специальностью" [205, с. 190].   
 
Время покажет, насколько правомерна трактовка феномена река-
питуляции в патологии как общетипового патологического процесса 
и насколько верно предположение о том, что не только онтогенез, но 
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